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ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ اﺛﺮات ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻚ ﻣﺼﺮف ﺧﻮراﻛﻲ و ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﺑﻪ روي 
   آﻟﺴﻴﻦ ﺑﻠﻮواس   ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از رﻧﮓ آﻣﻴﺰي آﻟﻴﺰارﻳﻦ ردc/blaBﻫﺎي  ﺳﻴﺴﺘﻢ اﺳﻜﻠﺘﻲ ﻣﻮش
  
  
  
 Iﻣﺤﻤﺪ اﻓﺸﺎردﻛﺘﺮ 
 IIزاده ﻃﺎﻫﺮي دﻛﺘﺮ ﻣﺤﻤﺪ ﻣﻬﺪي ﺣﺴﻦ*
 IIIﺳﻴﺪﻋﺎدل ﻣﻌﻠﻢدﻛﺘﺮ 
 VIدﻛﺘﺮ آزاده ﺗﻤﻴﺰي
 Vﺘﺮ ﺟﻌﻔﺮ ﮔﻠﻌﻠﻲ ﭘﻮردﻛ
  
  ﭼﻜﻴﺪه
ﻋﻤـﻮﻣﻲ ﺛﺎﻧﻮﻳـﻪ و ﻳـﺎ ﻫﺎي داروي ﻧﺴﻞ ﺟﺪﻳﺪ ﺿﺪ ﺻﺮع ﺟﻬﺖ درﻣﺎن ﺗﺸﻨﺞ  ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﺑﻪ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ  داروي :زﻣﻴﻨﻪ و ﻫﺪف 
 اﻳـﻦ در  .و ﮔﺎﻫﺎ ﻣﺘﻨﺎﻗﻀﻲ در راﺑﻄﻪ ﺑﺎ اﺛﺮات ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻚ اﻳﻦ دارو وﺟـﻮد دارد  اﻃﻼﻋﺎت ﺑﺴﻴﺎر ﻛﻢ. ه اﺳﺖﻧﺎﻗﺺ ﻣﻌﺮﻓﻲ ﮔﺮدﻳﺪ
اﺳﻜﻠﺘﻲ ﺣﺎﺻﻞ از ﻣﺼﺮف ﻣﺘﻔﺎوت ﺧﻮراﻛﻲ و ﺗﺰرﻳـﻖ داﺧـﻞ ﺻـﻔﺎﻗﻲ ﻧﻮاﻗﺺ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻄﺎﻟﻌﻪ دﻗﻴﻖ ﺗﺮ  ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﻣ ﭘﮋوﻫﺶ
  .ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖداروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﻣﻮرد ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﻗﺮار 
ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺗﺼﺎدﻓﻲ در اﻧﺘﺨﺎب و  c/blaBاز ﻧﮋاد   ﻣﺎده ﺑﺎﻟﻎ ﺳﺮ ﻣﻮش 06ﺗﻌﺪاد  در ﻳﻚ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺠﺮﺑﻲ :روش ﺑﺮرﺳﻲ 
و  Iﺗﺠﺮﺑـﻲ ﮔﺮوﻫﻬـﺎي : ﻣﻮش در ﻫﺮ ﮔﺮوه ﺑﻪ ﺷﺮح ذﻳﻞ ﺗﻘﺴﻴﻢ ﺷﺪﻧﺪ 01  ﺑﻪ ﺗﻌﺪاد  ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل 2 ﮔﺮوه آزﻣﺎﻳﺸﻲ ﺗﺠﺮﺑﻲ و 4
 ﺣـﺎﻣﻠﮕﻲ 51روزاﻧـﻪ و ﺗـﺎ روز از روز ﺷـﺮوع ﺑـﺎرداري را ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ  در ﻛﻴﻠﻮﮔﺮم از داروي  ﮔﺮم ﻣﻴﻠﻲ 05 و 52 ﺑﻪ ﺗﺮﺗﻴﺐ II
ﻣـﺎﻧﻲ ﺑـﺼﻮرت ﮔـﺎواژ  ﻫﻤـﻴﻦ دوزﻫـﺎ از دارو را درﻫﻤـﻴﻦ ﻣﺤـﺪوده ز VI و IIIﺑﺼﻮرت ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻـﻔﺎﻗﻲ و ﮔﺮوﻫﻬـﺎي 
.  ﻧﺮﻣﺎل ﺳﺎﻟﻴﻦ را ﺑﻪ ﺗﺮﺗﻴﺐ ﺑﺼﻮرت ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ و ﮔﺎواژ درﻳﺎﻓـﺖ ﻧﻤﻮدﻧـﺪ IVو  Vﻛﻨﺘﺮل ﮔﺮوﻫﻬﺎي . درﻳﺎﻓﺖ ﻛﺮدﻧﺪ 
ﺗﻮﺳــﻂ و ﺷــﺪﻧﺪ آوري ﺳــﺰارﻳﻦ ﺷــﺪه وﺟﻨﻴﻨﻬ ــﺎ ﺟﻤــﻊ ﭘــﺲ از ﺑﻴﻬﻮﺷــﻲ ﻋﻤﻴ ــﻖ ﺑ ــﺎ اﺗ ــﺮ  ﺑ ــﺎرداري 81در روز ﻫ ــﺎ  ﻣــﻮش
 ﺑﺎزﺟﺬب ﺟﻨﻴﻨـﻲ، و ﺗﻌـﺪاد ﻫﺎ،وزن ﺟﻨﻴﻦ ﺳﭙﺲ . ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ وﺳﻜﻮﭘﻲ ﻣﺎﻛﺮﻫﺎي  ﺑﺮرﺳﻲﺗﺤﻘﻴﻘﺎﺗﻲ ﻣﻮرد اﺳﺘﺮﻳﻮﻣﻴﻜﺮوﺳﻜﻮپ 
 آﻟـﺴﻴﻦ ﺑﻠـﻮ  - ﺗﻮﺳـﻂ رﻧـﮓ آﻣﻴـﺰي آﻟﻴـﺰارﻳﻦ رد ،داراي ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري  ﺟﺪا ﺷـﺪه ﻫﺎي   ﺟﻨﻴﻦ.زﻧﺪه و ﻣﺮده ﺛﺒﺖ ﮔﺮدﻳﺪﻫﺎي  ﺟﻨﻴﻦ
داري ﻋﻜـﺴﺒﺮ از آﻧﻬـﺎ ﺗﻮﺳﻂ ﻣﻴﻜﺮوﺳﻜﻮپ  اﺳﺘﺮﻳﻮي ﺗﺤﻘﻴﻘﺎﺗﻲ ﺳﭙﺲ  .ﻧﺪﻧﻘﺎﻳﺺ اﺳﻜﻠﺘﻲ ﻣﺸﺨﺺ ﮔﺮدﻳﺪ  وآﻣﻴﺰي ﺷﺪه رﻧﮓ
ﻗـﺮار آﻣـﺎري ﻣـﻮرد ﺗﺠﺰﻳـﻪ و ﺗﺤﻠﻴـﻞ SSPS اﻓـﺰار ﻧـﺮم ﺑﺎ  اﺳﺘﻔﺎده از  2X   و AVONAﻫﺎي  ﺗﻮﺳﻂ آزﻣﻮنﻫﺎ  ﻳﺎﻓﺘﻪ. ﮔﺮدﻳﺪ
  .ﺗﻠﻘﻲ ﮔﺮدﻳﺪدار  ﻣﻌﻨﻲ 0/50 و اﺧﺘﻼف ﻛﻤﺘﺮ از ﮔﺮﻓﺖ
  : ﺮدﺗﻮان آﻧﻬﺎ را ﺑﻪ ﺳﻪ دﺳﺘﻪ ﺗﻘﺴﻴﻢ ﻛ  ﻣﻲاﺧﺘﻼﻻت ﻣﺸﺎﺑﻬﻲ را ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﻛﻪ   IIو I  ﺗﺠﺮﺑﻲ ﻬﺎيﮔﺮوﻫ :ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ
  . اﺳﻜﻠﺘﻲﻫﺎي  ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري -3ﻇﺎﻫﺮي وﻫﺎي  ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري -2 ﺎﻫﺶ وزن ﺟﻨﻴﻨﻲ و اﻓﺰاﻳﺶ ﺟﺬب ﺟﻨﻴﻨﻲﻛ -1
 0/19±0/56 )IIوﻣﻴـﺎﻧﮕﻴﻦ وزن ﺟﻨﻴﻨـﻲ در ﮔـﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ  ( ﮔـﺮم 0/89±0/360 )I  ﺗﺠﺮﺑـﻲ ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ وزن ﺟﻨﻴﻨﻲ در ﮔﺮوه 
ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦ اﻓـﺰاﻳﺶ ﺟـﺬب . ﺑـﻮد (  ﮔـﺮم 1/71±0/330) ي ﻛﻤﺘﺮ از ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ وزن ﺟﻨﻴﻨـﻲ در ﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل دار ﻣﻌﻨﻲﺑﻪ ﻃﻮر ( ﮔﺮم
ﻧﺎﻫﻨﺠﺎرﻳﻬﺎي ﻇﺎﻫﺮي ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪه در دو ﮔـﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ . ﺠﺮﺑﻲ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل وﺟﻮد داﺷﺖ ﮔﺮوه ﺗ ﺟﻨﻴﻨﻲ در ﻫﺮ دو 
ﺷـﺪﻳﺪ ﻫـﺎي و ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي داراي ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري ﻫﺎ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري اﻧﺪام، ﻛﻮﭼﻜﻲ ﻓﻚ ﺗﺤﺘﺎﻧﻲ و اﺧﺘﻼل در ﺳﺘﻮن ﻣﻬﺮه ، ﺷﺎﻣﻞ اﮔﺰاﻧﺴﻔﺎﻟﻲ 
ﻋﻤـﺪﺗﺎ ﺑـﻪ ﺻـﻮرت ﻫـﺎ اﺧـﺘﻼل ﺳـﺘﻮن ﻣﻬـﺮه ي، ري اﺳﻜﻠﺘﻲ ﻣـﺸﺎﻫﺪه ﺷـﺪه  ﺷـﺎﻣﻞ ﺗـﺎﺧﻴﺮ در اﺳـﺘﺨﻮان ﺳـﺎز ﻧﺎﻫﻨﺠﺎ. ﺑﻮد
 ﻛـﻪ دارو را VI و IIIﺗﺠﺮﺑـﻲ ﻫـﺎي   در ﮔﺮوه.ل ﺑﻮدﻮو ﻫﻴﭙﻮﭘﻼزي ﻣﻨﺪﻳﺒ  اﺳﻜﻮﻟﻴﻮزﻳﺲ، ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري در اﺳﺘﺨﻮاﻧﻬﺎي ﻛﺎﺳﻪ ﺳﺮ 
ﻛﻨﺘﺮل ﻫﻴﭽﮕﻮﻧﻪ اﺧﺘﻼﻟـﻲ ﻫﺎي در ﮔﺮوه . ﮔﺮدﻳﺪﺑﻪ ﺻﻮرت ﮔﺎواژ درﻳﺎﻓﺖ ﻛﺮده ﺑﻮدﻧﺪ ﺗﻨﻬﺎ ﺗﺎﺧﻴﺮ در اﺳﺘﺨﻮان ﺳﺎزي ﻣﺸﺎﻫﺪه 
  .دﻳﺪه ﻧﺸﺪ
ﺗﻮاﻧـﺪ اﺛـﺮ ﻣـﺴﺘﻘﻴﻤﻲ در ﻣﻴـﺰان  ﻣـﻲ  اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ ﺷﻴﻮه در ﻣﻌﺮض  ﻗﺮارﮔﻴﺮي داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ :ﮔﻴﺮي ﻧﺘﻴﺠﻪ
  .ﺟﻨﻴﻨﻲ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪﻫﺎي  ﺑﺮوز ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري
  
   آﻟﺴﻴﻦ ﺑﻠﻮ–آﻟﻴﺰارﻳﻦ ردآﻣﻴﺰي  رﻧﮓ -4   اﺳﻜﻠﺘﻲ ﻫﺎي  ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري -3   اﺛﺮات ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻚ  -2    ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ -1 :ﻫﺎ ﻛﻠﻴﺪواژه
  
  88/1/71: ﺗﺎرﻳﺦ ﭘﺬﻳﺮش  ، 78/9/11 :ﺗﺎرﻳﺦ درﻳﺎﻓﺖ
  
  ﻣﻘﺪﻣﻪ
ﺻﺮع دوﻣﻴﻦ ﻋﺎﻣﻞ ﺑﻴﻤـﺎري ﺳﻴـﺴﺘﻢ ﻋـﺼﺒﻲ ﻣﺮﻛـﺰي 
اﻓ ــﺮاد % 1ﺑﺎﺷــﺪ و در ﺣــﺪود   ﻣــﻲﭘــﺲ از ﺳــﻜﺘﻪ ﻣﻐــﺰي 
ﺑـﻪ آن اﻧﺴﺎﻧﻲ  ﻋﻤﻮﻣﻲ ﺟﻮاﻣﻊﻛﻮدﻛﺎن در % 5ﺑﺰرﮔﺴﺎل و 
   از ﺐ ﺑـﻪ اﺗﻔـﺎق اﻳـﻦ اﻓـﺮاد اﺟﺒـﺎراً ﺑﺎﺷـﻨﺪ و ﻗﺮﻳ ـ ﻣـﻲ ﻣﺒﺘﻼ
  
  . ﺣﺎﺻﻞ ﮔﺮدﻳﺪه اﺳﺖ6831 ﺳﺎل 282اﻳﻦ ﻣﻘﺎﻟﻪ از ﻃﺮح ﺗﺤﻘﻴﻘﺎﺗﻲ ﻣﺸﺘﺮك ﺑﻴﻦ داﻧﺸﮕﺎﻫﻬﺎي ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﮔﺮﮔﺎن و ﺑﻴﺮﺟﻨﺪ ﺑﻪ ﺷﻤﺎره 
  ، اﻳﺮانﺰﺷﻜﻲ ﺑﻴﺮﺟﻨﺪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘ،ﻲ ﮔﺮوه ﻋﻠﻮم ﺗﺸﺮﻳﺤ ﻓﻠﻮﺷﻴﭗ ﻫﻴﺴﺘﻮﻛﻴﻤﻴﺴﺘﺮي از داﻧﺸﮕﺎه ﻣﻚ ﮔﻴﻞ ﻛﺎﻧﺎدا،ﺷﻨﺎﺳﻲ، داﻧﺸﻴﺎر ﺑﺎﻓﺖ و ﺟﻨﻴﻦ I(
  (ﻣﺆﻟﻒ ﻣﺴﺆول)* ، اﻳﺮان داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﺑﻴﺮﺟﻨﺪ، ﻲ ﮔﺮوه ﻋﻠﻮم ﺗﺸﺮﻳﺤﺷﻨﺎﺳﻲ،  ﺑﺎﻓﺖ و ﺟﻨﻴﻦداﻧﺸﻴﺎر II(
  ، اﻳﺮان داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﻣﺸﻬﺪ،و ﻓﺎرﻣﺎﻛﻮدﻳﻨﺎﻣﻲﺷﻨﺎﺳﻲ   ﮔﺮوه ﺳﻢ،ﻓﺎرﻣﺎﻛﻮﻟﻮژي داﻧﺸﻴﺎر III(
  ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﺑﻴﺮﺟﻨﺪ، اﻳﺮانﭘﺰﺷﻚ ﻋﻤﻮﻣﻲ VI(
  ، اﻳﺮانﮔﺮﮔﺎنداﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ، ﻲ ﮔﺮوه ﻋﻠﻮم ﺗﺸﺮﻳﺤﺷﻨﺎﺳﻲ، اﺳﺘﺎد ﺑﺎﻓﺖ و ﺟﻨﻴﻦ V(
  
 و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ ﻣﺤﻤﺪ اﻓﺸﺎر   ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ اﺛﺮات ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻚ ﻣﺼﺮف ﺧﻮراﻛﻲ و ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ 
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اﺳﺘﻔﺎده از داروﻫﺎي . ﻛﻨﻨﺪ ﻣﻲ داروﻫﺎي ﺿﺪ ﺻﺮع اﺳﺘﻔﺎده 
ﺗﻮاﻧـﺪ اﺛـﺮات ﺑـﺎﻟﻘﻮه   ﻣـﻲﺿـﺪ ﺗـﺸﻨﺞ در دوران ﺣـﺎﻣﻠﮕﻲ
ﻣﺨﺮﺑﻲ ﺑﺮروي ﻓﺮاﻳﻨﺪﻫﺎي ﺗﻜﺎﻣﻞ ﺟﻨﻴﻨﻲ و از آﻧﺠﻤﻠﻪ رﺷﺪ 
آن رﺷـﺪ ﻧـﻮزاد ﺟﻨﻴﻦ، ﺗﻜﺎﻣﻞ ﺳﻴـﺴﺘﻢ ﻋـﺼﺒﻲ و ﻣﺘﻌﺎﻗـﺐ 
  (1).داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ
ﺑـــ ــﻪ ﻓﺮﻣـــ ــﻮل ( nitnepabaG)داروي ﮔﺎﺑـــ ــﺎﭘﻨﺘﻴﻦ 
ﺑـﻪ ( nitnorueN) ﺑﺎ ﻧـﺎم ﺗﺠـﺎري ﻧـﻮروﻧﺘﻴﻦ 2ON71H9C
ﺿـﺪ ﺻـﺮع ﺟﻬـﺖ درﻣـﺎن  ﻋﻨﻮان ﻳﻚ داروي ﻧـﺴﻞ ﺟﺪﻳـﺪ 
 (2).ﮔـﺮدد  ﻣـﻲ اﺳﺘﻔﺎدهﻋﻤﻮﻣﻲ ﺛﺎﻧﻮﻳﻪ و ﻳﺎ ﻧﺎﻗﺺ ﻫﺎي  ﺗﺸﻨﺞ
 kraP  ﺗﻮﺳـﻂ ﻛﺎرﺧﺎﻧـﻪ داروﻳـﻲ 4991در ﺳﺎل اﻳﻦ دارو 
از آن ﭘﺲ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻣﻮﻧـﻮﺗﺮاﭘﻲ در  و دﻳﺪ ﮔﺮ ﻣﻌﺮﻓﻲsivaD
 ﺗـﺴﻜﻴﻦ ﺑـﺴﻴﺎري از دردﻫـﺎي ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦو  درﻣـﺎن ﺻـﺮع
ﻢ ﺴﻣﻜﺎﻧﻴ ـ (3-7).ﮔـﺮدد  ﻣـﻲ ﻧﻮروﭘﺎﺗﻴﻚ و ﻣﻴﮕﺮن ﻧﻴﺰ اﺳﺘﻔﺎده 
ﺪه اﺳـﺖ و ﺸﻋﻤﻞ اﻳﻦ دارو ﻫﻨﻮز ﺑﻪ درﺳـﺘﻲ ﻣـﺸﺨﺺ ﻧ ـ
 ﺑـﻪ ABAGﻋﻠﻴﺮﻏﻢ ﺷﺒﺎﻫﺖ زﻳﺎد ﺳﺎﺧﺘﻤﺎﻧﻲ اﻳـﻦ دارو ﺑـﺎ 
ﮔﺎﺑـﺎ اﺛـﺮ ﻣـﺴﺘﻘﻴﻢ ﻧﺪاﺷـﺘﻪ ي ﻫﺎرﺳﺪ ﻛﻪ ﺑﺮ ﮔﻴﺮﻧﺪه  ﻣﻲ ﻧﻈﺮ
  .ﺑﺎﺷﺪ
در راﺑﻄﻪ ﺑﺎ اﺛـﺮات ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴـﻚ ﻣـﺼﺮف اﻳـﻦ دارو در 
روي ﺟﻨﻴﻦ اﻃﻼﻋـﺎت زﻳـﺎدي در دﺳـﺖ ﺮ زﻣﺎن ﺑﺎرداري ﺑ 
و (  D171در ﺣـﺪود )وزن ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻛـﻢ اﻳـﻦ دارو . ﻧﻴﺴﺖ
ﭘﻼﺳـﻤﺎ، اﺣﺘﻤـﺎل ﻫـﺎي ﻋﺪم ﺗﻮاﻧﺎﻳﻲ اﺗﺼﺎل آن ﺑﺎ ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ 
ﻦ ﻳ ـ اADF. ﺨـﺸﺪ ﺑ  ﻣﻲﻗﻮت ﺟﻔﺘﻲﻋﺒﻮر اﻳﻦ دارو را از ﺳﺪ 
 . دﺳﺘﻪ ﺑﻨﺪي ﻧﻤـﻮده اﺳـﺖ Cدارو را ﺟﺰء داروﻫﺎي ﮔﺮوه 
ﺑﻪ اﻳﻦ ﻣﻌﻨﻲ ﻛﻪ ﺷﻮاﻫﺪ زﻳﺎدي دال ﺑـﺮ اﺛـﺮات ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴـﻚ 
 دوز ﺣـﺪاﻛﺜﺮ (8).ﻧـﺪارد روي اﻧـﺴﺎن وﺟـﻮد ﺮاﻳـﻦ دارو ﺑـ
  در روزﮔ ــﺮم ﻣﻴﻠ ــﻲ 0081، ADFﺗﻮﺻ ــﻴﻪ ﺷ ــﺪه ﺗﻮﺳ ــﻂ 
و روز  در ﮔﺮم ﻣﻴﻠﻲ 0063ﺑﺎﺷﺪ وﻟﻲ دوزﻫﺎي ﺑﻴﺸﺘﺮ ﺗﺎ  ﻣﻲ
 ﻣﻴﻠـﻲ ﮔـﺮم در روز ﻧﻴـﺰ ﺟﻬـﺖ درﻣـﺎن ﺻـﺮع 0084ﺣﺘﻲ 
اوﻟﻴـﻪ در ﻫـﺎي ﺑﺮرﺳـﻲ . ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘـﻪ اﺳـﺖ 
راﺑﻄﻪ ﺑﺎ ﻣﺼﺮف اﻳﻦ دارو در زﻣﺎن ارﮔﺎﻧﻮژﻧﺰ ﺑﻪ ﺻﻮرت 
ﻓﻘـﻂ ﺑـﺎ ﺣﺎﻟـﺖ  0001 -0003 yad/gm دوزﻫﺎي ﺧـﻮراﻛﻲ 
ﺗﺄﺧﻴﺮ در اﺳﺘﺨﻮاﻧﺴﺎزي در اﺳﺘﺨﻮاﻧﻬﺎي ﺟﻤﺠﻤﻪ، ﺳـﺘﻮن 
ﺘـ ــﺎﻧﻲ ﺣﻴﻮاﻧـ ــﺎت و اﻧـ ــﺪاﻣﻬﺎي ﻓﻮﻗـ ــﺎﻧﻲ و ﺗﺤﻫـ ــﺎ  ﻣﻬـ ــﺮه
 ﭘ ــﺎره اي دﻳﮕ ــﺮ از (9).آزﻣﺎﻳ ــﺸﮕﺎﻫﻲ ﻫﻤ ــﺮاه ﺑ ــﻮده اﺳ ــﺖ 
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻧﻴﺰ ﻣﻮاردي از ﻫﻴﺪروﻧﻔﺮوز و ﻫﻴﺪرواورﺗﺮ را در 
 ﺑﻪ دﻧﺒﺎل ﻣـﺼﺮف اﻳـﻦ دارو در زﻣـﺎن ارﮔـﺎﻧﻮژﻧﺰ ﻣﻮﺷﻬﺎ
ﻋﻼوه ﺑﺮاﻳﻦ ﮔﺰارﺷﺎت، ﺷـﻮاﻫﺪي  (11و01).اﻧﺪﮔﺰارش ﻧﻤﻮده 
 ﻛـﻪ ﺑـﺎرداري ﻫﺎي ﻧﻴﺰ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﮔﺰارش ﻣﻮردي در ﺧﺎﻧﻢ 
ﺑـﺎرداري از اﻳـﻦ دارو ﻣـﺼﺮف ﻧﻤـﻮده اﻧـﺪ ﺑـﻪ ران در دو
ﺻﻮرت اﺧﺘﻼﻻت ﺷﺪﻳﺪﺗﺮي ﻣﺜﻞ ﻫﻮﻟﻮﭘﺮوزاﻧﺴﻔﺎﻟﻲ وﺟﻮد 
 ﻗﺒﻠـﻲ ﻛـﻪ از داروي ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ اﻳﻨﻜﻪ در ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت  (21).دارد
ﻫﺎي  ﻧﺎﻫﻨﺠﺎريﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﺑﺼﻮرت ﺗﺰرﻳﻘﻲ اﺳﺘﻔﺎده ﻧﻤﻮدﻳﻢ 
ﻣﺎﻛﺮوﺳـﻜﭙﻲ ﺷـﺪﻳﺪﺗﺮي از ﮔﺰارﺷـﺎت ﻗﺒﻠـﻲ اراﺋـﻪ ﺷـﺪه 
ﻛـﻪ  ﺷـﺪ، ﻮﻟﻴﺪي داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﺒﻦ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺗﻮﺳﻂ ﺷﺮﻛﺖ ﺗ
ﺗﺎ ﺑﻪ ﺣﺎل در ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﻧﺴﺎﻧﻲ اﻳﻦ اﺧﺘﻼﻻت ﮔﺰارش ﻧﺸﺪه 
 ﺑﺮاز ﻃﺮﻓﻲ در  ﭘﺎره اي از ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﻧﺠﺎم ﺷﺪه و  (31)،ﺑﻮد
ﺿﺪ ﺻﺮع ﻣﺜﻞ واﻟﭙﺮوﺋﻴﻚ اﺳـﻴﺪ ﻣـﺸﺨﺺ ﻫﺎي روي دارو 
ﻣـﺼﺮف دارو ﺑـﻪ ﻋﻠـﻞ ﻣﺘﻔـﺎوت ﻛـﻪ ﻣـﺴﻴﺮ اﺳـﺖ ﮔﺮدﻳﺪه 
ﺗﻮاﻧـﺪ ﻣﻨﺠـﺮ ﺑـﻪ  ﻣﻲ ﺪن دارو ﻣﺨﺘﻠﻔﻲ از ﺟﻤﻠﻪ ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴﺰه ﺷ 
در اﻳـﻦ  ﻟـﺬا (41)،ﮔـﺮددﺑـﺮوز آﺛـﺎر ﺗﺮاﺗـﻮژﻧﻴﻜﻲ ﻣﺘﻔـﺎوﺗﻲ 
 ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ دﻗﻴﻖ ﺗﺮ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﻜﻨﻴﻚ ﭘﮋوﻫﺶ
ت ﻻآﻟﺴﻴﻦ ﺑﻠﻮ اﺧـﺘﻼ  واس رﻧﮓ آﻣﻴﺰي دوﺑﻞ آﻟﻴﺰارﻳﻦ رد 
ﻇﺎﻫﺮي و اﺳﻜﻠﺘﻲ ﺣﺎﺻﻞ از ﻣـﺼﺮف ﺧـﻮراﻛﻲ و ﺗﺰرﻳـﻖ 
 ﻣﻘﺎﻳـﺴﻪ ﻗـﺮار داﺧـﻞ ﺻـﻔﺎﻗﻲ داروي ﮔﺎﺑـﺎﭘﻨﺘﻴﻦ را ﻣـﻮرد
  .دادﻳﻢ
  
  روش ﺑﺮرﺳﻲ
 ﺳﺮ ﻣـﻮش 06اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺗﺠﺮﺑﻲ ﺑﻪ روي  
 ﺑﺎ ﺣـﺪود ﺳـﻨﻲ دو ﻣﺎﻫـﻪ و وزن c/blaBﻣﺎده ﺑﺎﻟﻎ از ﻧﮋاد 
ﺑﻪ ﻣـﺪت دو ﻫﺎ  ﻣﻮش.  ﮔﺮم ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺖ 52 – 03ﺗﻘﺮﻳﺒﻲ 
 ،ﻫﻔﺘﻪ ﻗﺒﻞ از آزﻣﺎﻳﺶ در ﺷﺮاﻳﻂ آزﻣﺎﻳـﺸﮕﺎﻫﻲ اﺳـﺘﺎﻧﺪارد 
، 42 ± 2ﺎي  ﺳـﺎﻋﺘﻪ، دﻣ ـ21ﭼﺮﺧﻪ روﺷـﻨﺎﻳﻲ و ﺗـﺎرﻳﻜﻲ 
 درﺻﺪ، ﺗﻬﻮﻳﻪ ﻣﻨﺎﺳﺐ و ﺗﻐﺬﻳﻪ ﺑﺎ ﻏـﺬاي 05  ﻧﺴﺒﻲ رﻃﻮﺑﺖ
ﺟﻬﺖ . ﺪاري ﺷﺪﻧﺪاﺳﺘﺎﻧﺪارد ﻓﺸﺮده ﻣﺨﺼﻮص ﻣﻮﺷﻬﺎ ﻧﮕﻬ
 ﺳـﺮ ﻣـﻮش ﻣـﺎده اﻧﺘﺨـﺎب و ﺑـﻪ ﺮ دو اﻧﺠﺎم ﺟﻔﺖ ﮔﻴﺮي ﻫ 
 ﻲ از ﺟـﻨﺲ ﻳﻫﻤـﺮاه ﻳـﻚ ﺳـﺮ ﻣـﻮش ﻧـﺮ درون ﻗﻔـﺲ ﻫـﺎ 
 و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ ﻣﺤﻤﺪ اﻓﺸﺎر   ﻛﻲ و ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ اﺛﺮات ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻚ ﻣﺼﺮف ﺧﻮرا 
  9   اﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮانﻣﺠﻠﻪ د  8831  ﺑﻬﻤﻦ ﻣﺎه  /86ﺷﻤﺎره / ﺎﻧﺰدﻫﻢ ﺷدورة 
ﻲ ﺷﺪ و ﺻـﺒﺢ روز ﺑﻌـﺪ ﭘـﻼك واژﻧ ـ ﻣﻲ دادهﻗﺮار  CVP
ﺑﺮرﺳﻲ و در ﺻـﻮرت ﻣـﺸﺎﻫﺪه ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ﻣﻮﻓﻘﻴـﺖ در 
ﻣﻮﺷﻬﺎي ﻣﺎده از ﻧﺮ ﺟـﺪا ﺳﭙﺲ . ﮔﺮدﻳﺪ ﻣﻲ ﺑﺎرداري ﺗﻠﻘﻲ 
ﺑـﺮاي آﻧـﺎن در ﻧﻈـﺮ ( 0G)ﺷﺪه و زﻣﺎن ﺻـﻔﺮ ﺑـﺎرداري 
ﻣﻮﺷﻬﺎي ﻣﺎده ﺑﺎردار داراي ﭘـﻼك واژﻧـﻲ . ﺷﺪ ﻣﻲ ﮔﺮﻓﺘﻪ
 2 ﮔـﺮوه آزﻣﺎﻳـﺸﻲ ﺗﺠﺮﺑـﻲ و 4در  ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺗـﺼﺎدﻓﻲ 
ش در ﻫـﺮ ﮔـﺮوه ﺑـﻪ ﺷـﺮح  ﻣﻮ 01ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل  ﺑﻪ ﺗﻌﺪاد 
درﻳﺎﻓـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه  )Iﺗﺠﺮﺑـﻲ  ﮔـﺮوه :ﺷـﺪﻧﺪ  ﻣـﻲ ذﻳﻞ ﺗﻘﺴﻴﻢ 
،  (PIﺑـﻪ ﺻـﻮرت  gk/gm 52 ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﺑﺎ دوز  اﻧـﺴﺎﻧﻲ 
درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﺑـﺎ دوزاﻧـﺴﺎﻧﻲ  )IIﺗﺠﺮﺑﻲ ﮔﺮوه 
درﻳﺎﻓـﺖ  )IIIﺗﺠﺮﺑـﻲ  ﮔـﺮوه ،(PI ﺑﻪ ﺻـﻮرت gk/gm 05
رت  ﺑـﻪ ﺻـﻮ gk/gm52 ﻛﻨﻨﺪه ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﺑﺎ دوز  اﻧـﺴﺎﻧﻲ 
درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨـﺪه ﮔﺎﺑـﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﺑـﺎ  )VIﺗﺠﺮﺑﻲ ﮔﺮوه و   (ﮔﺎواژ
ﮔـﺮوه و  (  ﺑـﻪ ﺻـﻮرت ﮔـﺎواژgk/gm05اﻧـﺴﺎﻧﻲ   دوز
 و (PIدرﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه ﻧﺮﻣﺎل ﺳـﺎﻟﻴﻦ ﺑـﻪ ﺻـﻮرت  )Iﻛﻨﺘﺮل 
 ﻧﺮﻣﺎل ﺳﺎﻟﻴﻦ ﺑﻪ ﺻـﻮرت  درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه ) II ﻛﻨﺘﺮلﮔﺮوه 
  .(ﺧﻮراﻛﻲ 
ﭼﻪ ﺑﺼﻮرت ﺗﺰرﻳﻘـﻲ و )  داروﻫﺎ دادندر اﺧﺘﻴﺎر ﻗﺮار 
ﺗـﺎ ( DG 1)  از روز اول ﺣـﺎﻣﻠﮕﻲ (ﺼﻮرت ﺧﻮراﻛﻲ ﭼﻪ ﺑ 
. ﭘـﺬﻳﺮﻓﺖ  ﻣـﻲ ﺻـﻮرت  (51 DG) ﭘﺎﻧﺰدﻫﻤﻴﻦ روز ﺣﺎﻣﻠﮕﻲ
 داروي ﮔﺎﺑـﺎﭘﻨﺘﻴﻦ  ﺑـﻪ ﺻـﻮرت ﭘـﻮدر ﺑﺮاي اﻳـﻦ ﻣﻨﻈـﻮر 
  ﻣﻴﻠـﻲ ﮔﺮﻣـﻲ ﺳـﺎﺧﺖ ﻛﺎرﺧﺎﻧـﻪ001ﻛﭙـﺴﻮل ﮔﺎﺑـﺎﭘﻨﺘﻴﻦ 
 ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﺳـﺮم  ﻣـﻮﻧﺘﺮال ﻛﺎﻧـﺎدا ecneicS amrahP
ﻣﻮرد اﺳـﺘﻔﺎده ﻫـﻢ ﻫﺎي  دوز. ﮔﺮدﻳﺪ ﻣﻲ ﻓﻴﺰﻳﻮﻟﻮژي رﻗﻴﻖ 
  ﻗﺒﻠـﻲ ﻪ ﺑـﺮ اﺳـﺎس ﻣﻄﺎﻟﻌ ـو ﻫﻢ ﺑﺮاي ﮔﺎواژ ﺗﺰرﻳﻖ ﺑﺮاي 
 ﺳـﻲ ﺳـﻲ ﺗﻬﻴـﻪ و ﻣـﻮرد 0/1ﻧﺪ و در ﺣﺠـﻢ ﺗﻌﻴـﻴﻦ ﺷـﺪ
 81ﻣﻮﺷـﻬﺎي ﺑـﺎردار در روز  (31).اﺳـﺘﻔﺎده ﻗـﺮار ﮔﺮﻓـﺖ
ﻫـﺎي ﺷـﺎخ  آﻧـﺎن از ﻫـﺎي ﺑﺎرداري ﺳﺰارﻳﻦ ﺷﺪه و ﺟﻨـﻴﻦ 
ﺷـﺪﻧﺪ و ﻣـﻮرد ﺑﺮرﺳـﻲ ﻣﺎﻛﺮوﺳـﻜﻮﭘﻲ  ﻣﻲ رﺣﻤﻲ ﺧﺎرج 
ﻫﻤﺰﻣﺎن ﺑﺎ ﻋﻤﻞ ﺳﺰارﻳﻦ ﺟﺬب ﺟﻨﻴﻨﻲ ﻧﻴﺰ  .ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ  ﻣﻲﻗﺮار
ﺟﻨﻴﻨﻬـﺎي زﻧـﺪه ﺟـﺪا و ﻣـﻮرد وزن .. ﮔﺮدﻳـﺪ  ﻣـﻲ ﺑﺮرﺳﻲ
  012TP ﮔﻴـﺮي ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﺗـﺮازوي دﻗﻴـﻖ دﻳﮋﻳﺘـﺎل 
 ﻗ ــﺮار( ﮔ ــﺮم 0/10ﺑ ــﺎ دﻗ ــﺖ )  ﺳ ــﺎﺧﺖ آﻟﻤ ــﺎن suiratraS
اﺳـﻜﻠﺘﻲ آﻣﻴﺰي ﻧﺎ ﻫﻨﺠﺎر ﺑﺮاي رﻧﮓ ﻫﺎي  ﺟﻨﻴﻦ. ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ ﻣﻲ
ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻪ % 07 اﻧﺘﺨﺎب ﺷﺪه و ﺑﺮاي ﺳﻪ روز در اﺗﺎﻧﻮل 
اس و  رددوﮔﺎﻧ ــﻪ آﻟﻴ ــﺰارﻳﻦ آﻣﻴ ــﺰي و ﺳ ــﭙﺲ ﺑ ــﺎ رﻧ ــﮓ 
  و lemmarT dna lemmiKﺑﻠﻮ وﺑﺮ اﺳﺎس ﺗﻜﻨﻴﻚ  آﻟﺴﻴﻦ
 ﺳـﭙﺲ (61و51). ﺷـﺪﻧﺪ آﻣﻴﺰي اﻟﺒﺘﻪ ﺑﺎ ﺗﻐﻴﻴﺮاﺗﻲ ﺟﺰﻳﻲ رﻧﮓ 
اﺳـﻜﻠﺘﻲ ﻣـﺸﺎﻫﺪه ﺷـﺪه ﺑـﺎ ﻫﺎي ﺗﺼﺎوﻳﺮي از ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري 
اﺳـﺘﻔﺎده از دﺳـﺘﮕﺎه اﺳﺘﺮﺋﻮﻣﻴﻜﺮوﺳـﻜﻮپ دورﺑـﻴﻦ دار 
اﻃﻼﻋـﺎت ﺟﻤـﻊ آوري . اﭘـﻦ  ﺗﻬﻴـﻪ ﮔﺮدﻳـﺪ  ﺳﺎﺧﺖ ژ XZS
ﺑﻜـﺎرﮔﻴﺮي  و 5.11.v SSPS اﻓﺰار ﻧﺮمﺷﺪه ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از 
ﺗﻮﺟﻪ ﺑـﻪ ﺳـﻄﺢ   ﺑﺎ  و AVONA و  2Xآزﻣﻮﻧﻬﺎي آﻣﺎري 
 ﻗـﺮار آﻣـﺎري  ﻣـﻮرد ﺗﺠﺰﻳـﻪ ﺗﺤﻠﻴـﻞ  P < 0/50دار  ﻣﻌﻨﻲ
  .ﮔﺮﻓﺖ
  
  ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ
  IIو  I ﺗﺠﺮﺑﻲ ﻫﺎي  ﮔﺮوه
ﻬـﺎ در ﺟـﺬب ﺟﻨﻴﻨـﻲ و وزن ﺟﻨﻴﻨ  ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي زﻧﺪه، 
ﻛﻪ داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ را ﺑﻪ ﺻﻮرت   II وI ﺗﺠﺮﺑﻲ ﻬﺎيﮔﺮوﻫ
 I و ﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل درﻳﺎﻓﺖ ﻛﺮده ﺑﻮدﻧـﺪ (  )piداﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ 
ﺗﻔــﺎوت  . اراﺋــﻪ ﺷــﺪه اﺳــﺖ 1 در ﺟــﺪول ﺷــﻤﺎره ( pi)
ي در ﻣﻴ ــﺎﻧﮕﻴﻦ ﺗﻌ ــﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬــﺎي  زﻧ ــﺪه در ﺑ ــﻴﻦ دار ﻣﻌﻨ ــﻲ
وﻟـﻲ اﻓـﺰاﻳﺶ . ﻣـﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ وﺟـﻮد ﻧﺪاﺷـﺖﻫـﺎي  ﮔـﺮوه
 Iﺗﺠﺮﺑﻲ ﻫﺎي رﺻﺪ ﺟﺬب ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺑﻴﻦ ﮔﺮوه ي در د دار ﻣﻌﻨﻲ
ﺑـﺎ ﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل   %(21/27) II و ﮔـﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ % ( 7/62)
اﺧـﺘﻼف  (.P=0/200و P=0/000ﺑـﻪ ﺗﺮﺗﻴـﺐ ) داﺷـﺖ  وﺟﻮد
 ي ﺑﻴﻦ ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ وزن ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي ﺳﺎﻟﻢ ﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ دار ﻣﻌﻨﻲ
 0/19±0/560 )II و ﮔـﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ (ﮔـﺮم 0/89±0/360) I
وﺟـﻮد  ( ﮔـﺮم 1/71±0/330)  ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل ( ﮔﺮم
وﻟـﻲ اﺧـﺘﻼف ﻣﻴـﺎﻧﮕﻴﻦ وزﻧـﻲ در ﺑـﻴﻦ  (.<P0/50) داﺷـﺖ
 از  ﻧﻘﻄﻪ ﻧﻈﺮ آﻣـﺎري II و ﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ Iﺗﺠﺮﺑﻲ ﻫﺎي  هﮔﺮو
  .ﻧﺒﻮددار  ﻣﻌﻨﻲ
  
  VIو III ﺗﺠﺮﺑﻲ ﻫﺎي  ﮔﺮوه
  ﺟـﺬب ﺟﻨﻴﻨـﻲ و وزن ﺟﻨﻴﻨﻬـﺎ در ، ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي زﻧﺪه 
  
 و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ ﻣﺤﻤﺪ اﻓﺸﺎر   ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ اﺛﺮات ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻚ ﻣﺼﺮف ﺧﻮراﻛﻲ و ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ 
  8831  ﺑﻬﻤﻦ ﻣﺎه /86ﺷﻤﺎره / ﺎﻧﺰدﻫﻢ ﺷدورة   ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان    01
ﻛﻪ داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ را ﺑﻪ ﺻـﻮرت  VI و IIIﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
در ﻧﻴـﺰ  (ﮔﺎواژ ) و ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل درﻳﺎﻓﺖ ﻛﺮده ﺑﻮدﻧﺪ  ﮔﺎواژ
ي در دارﻣﻌﻨـﻲ ﺗﻔـﺎوت  . اراﺋﻪ ﺷـﺪه اﺳـﺖ 1ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
و وزن  ، ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي ﺟﺬﺑﻲ ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي زﻧﺪه 
 ﺗﺠﺮﺑـﻲ و ﻛﻨﺘـﺮل ﻣـﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﻫﺎي ر ﺑﻴﻦ ﮔﺮوه ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ د 
  .وﺟﻮد ﻧﺪاﺷﺖ
ﻣﺎﻛﺮوﺳــﻜﻮﭘﻲ ﻣــﺸﺎﻫﺪه ﺷــﺪه در ﻫــﺎي  ﻧﺎﻫﻨﺠــﺎري
   II و Iﺗﺠﺮﺑﻲ  ﻫﺎي ﮔﺮوه
ﻧﻘﺺ ،ﻫـﺎ،  ﻣﻬـﺮه  ﺳﺘﻮن ﺷﻜﻠﻲ در  ﺑﺪ، ﻛﻮﭼﻜﻲ ﻓﻚ ﭘﺎﻳﻴﻦ 
 ازﺟﻤﻠـﻪ اﮔﺰاﻧﺴﻔﺎﻟﻲ وﻧﺎﻫﻨﺠـﺎري ﺷـﺪﻳﺪ ﺑـﺪﻧﻲ ﻬﺎ، در اﻧﺪاﻣ 
ﺗﺠﺮﺑﻲ  دﻳﺪه ﻫﺎي  ﻛﻪ در ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي  اﻳﻦ ﮔﺮوه ﺑﻮداﺧﺘﻼﻻﺗﻲ 
 .(2ﺟﺪول ﺷﻤﺎره )ﺷﺪ 
  
ﻫـﺎي اروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﺑﺮ روي ﺗﻌﺪاد، ﺟﺬب و وزن ﺟﻨـﻴﻦ ﻣـﻮش  در ﻛﻴﻠﻮﮔﺮم د ﮔﺮم ﻣﻴﻠﻲ 05 و 52ﻫﺎي اﺛﺮات ﺗﺰرﻳﻖ و ﮔﺎواژ دوز  -1ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﻳﻜﺪﻳﮕﺮ و ﮔﺮوﻫﻬﺎي ﻛﻨﺘﺮل  c/blaB
  
 ﻫﺎي ﮔﺮوه
 ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻣﻮرد
  ﻣﻮارد ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ
 Iﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
  ﺗﺰرﻳﻖ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ
  (52 gk/gM)
 IIﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
  ﺗﺰرﻳﻖ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ
  (05 gk/gM)
  I ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل
 (ﻧﺮﻣﺎل ﺳﺎﻟﻴﻦ)
  IIIﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
  ﮔﺎواژ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ
  (52 gK/gM)
 VIﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
  ﻦﮔﺎواژ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴ
  (05 gK/gM)
  IIﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل 
  (ﻧﺮﻣﺎل ﺳﺎﻟﻴﻦ)
 01 01 01 01 01 01 ﺗﻌﺪاد ﻣﻮش ﺣﺎﻣﻠﻪ
 921 721 231 131 811 421 ﺗﻌﺪاد ﻛﻞ ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ
±ﻣﻴـﺎﻧﮕﻴﻦ ﺗﻌـﺪاد ﻛـﻞ ﺟﻨﻴﻨﻬـﺎ 
 921±2/5 21/7±1/1 31/2±1/2 31/1±1/8 11/8±2/1 21/4±2/2 اﻧﺤﺮاف ﻣﻌﻴﺎر
 921%(001) 321%(69/58) 921%(79/7) 131%(001) 301%(78/82) 511%(29/47) )%(ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي زﻧﺪه 
 0%(0) 4%(3/51) 3%(2/3) 0%(0) 51%(21/27) 9%(7/62) )%(ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي ﺟﺬﺑﻲ
اﻧﺤﺮاف ±ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ وزن ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ 
 ﻣﻌﻴﺎر
 1/21±0/40 1/90±0/50 1/51±0/40 1/71±0/30 0/19±0/50 0/89±0/60
  
 در ﻛﻴﻠـﻮﮔﺮم ﺑـﺼﻮرﺗﻬﺎي ﮔـﺮم ﻣﻴﻠـﻲ  05 و 52ﻫـﺎي   در ﻣﻌﺮض  ﺑﺎ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ  ﺑﺎ دوزc/blaBﻫﺎي ﻧﺎﻫﻨﺠﺎرﻳﻬﺎي ﻇﺎﻫﺮي در ﻣﻮش  -2ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  ﺗﺰرﻳﻘﻲ و ﮔﺎواژ در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﻳﻜﺪﻳﮕﺮ و ﮔﺮوﻫﻬﺎي ﻛﻨﺘﺮل
  
  
 ﮔﺮوﻫﻬﺎي
 ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ
 ﻣﻮارد ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ
 Iﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
 ﺗﺰرﻳﻖ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ
  (52 gk/gM)
 IIﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
  ﺗﺰرﻳﻖ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ
  (05 gk/gM
  Iﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل 
 (ﻧﺮﻣﺎل ﺳﺎﻟﻴﻦ)
  IIIﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
  ﮔﺎواژ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ
  (52 gK/gM)
 VIﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
  ﮔﺎواژ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ
  (05 gK/gM)
  IIﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل 
  (ﻧﺮﻣﺎل ﺳﺎﻟﻴﻦ)
 01 01 01 01 01 01 ﺗﻌﺪاد ﻣﻮش ﺣﺎﻣﻠﻪ
 921 721 231 131 301 511ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي  ﻣﻮرد آزﻣﺎﻳﺶ
ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ ﺑـﺎ ﻛـﻮﭼﻜﻲ ﻓـﻚ 
 0%(0) %(0/87 )3 %(0/57 )1 0%(0) %(41/65)51 %(01/4)21 )%(ﭘﺎﻳﻴﻦ
ﺗﻌ ــﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬ ــﺎ ﺑ ــﺎ اﺣــﺘﻼل در 
 0%(0) %(0/87 )1 %(0)0 0%(0) %(9/7)01 %(3/43)5 )%(ﻫﺎ  ﻣﻬﺮه
ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬـﺎ ﺑـﺎ ﻧـﺎ ﻫﻨﺠـﺎري 
 0%(0) %(1/75)2 %(0 )0 0%(0) %(31/93)41 %(9/65)11 )%(اﻧﺪام 
 0%(0) %(0)0 %(0)0 0%(0) %(3/88)4 %(2/06)3)%(ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ ﺑﺎ اﮔﺰاﻧﺴﻔﺎﻟﻲ 
 0%(0) %(0)0 %(0)0 0%(0) %(2/19)3 %(1/37)2 )%( ﺷﺪﻳﺪﻫﺎي  ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري
 و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ ﻣﺤﻤﺪ اﻓﺸﺎر   ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ اﺛﺮات ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻚ ﻣﺼﺮف ﺧﻮراﻛﻲ و ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ 
  11   ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان  8831  ﺑﻬﻤﻦ ﻣﺎه  /86ﺷﻤﺎره / ﻫﻢ ﺎﻧﺰد ﺷدورة 
ﺷﺎﻳﻌﺘﺮﻳﻦ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري ( aihtangyhcarB) ﻛﻮﭼﻜﻲ ﻓﻚ ﭘﺎﻳﻴﻦ
.  ﺑﻮد II و Iﺗﺠﺮﺑﻲ ﻫﺎي ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪه در ﺑﻴﻦ  ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي  ﮔﺮوه 
 ﺣـﺪود  ﻛـﻪ آﻣـﺪه از اﻳـﻦ ﭘـﮋ وﻫـﺶ ﻧـﺸﺎن داد ﺪﺳـﺖ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑ 
 درﺻـﺪ درﮔـﺮوه 41/65و  Iدرﺻـﺪ در ﮔـﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ 01/4
ﻛﻪ از ﻧﻈـﺮ   ﺑﻮدﻧﺪ ﻧﺮﻣﺎلاز  ل ﻛﻮﭼﻜﺘﺮ ﻮ، داراي ﻣﻨﺪﻳﺒ IIﺗﺠﺮﺑﻲ 
 ﻓـﻚ ﻛـﻮﭼﻜﺘﺮ  ﻣﻴﺰان ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ ﺑﺎ ي ﺑﻴﻦدار ﻣﻌﻨﻲآﻣﺎري اﺧﺘﻼف 
ﺗﺠﺮﺑﻲ ﺎي ﻫ و ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ در ﮔﺮوه Iﺗﺠﺮﺑﻲ ﻫﺎي ﻣﻮﺟﻮد در ﮔﺮوه 
در اﻳـﻦ . ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي  ﻣﻮﺟﻮد درﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل وﺟﻮد داﺷـﺖ  ﺑﺎ II
ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ ﺑﻪ ﻋﻠﺖ ﻛﻮﭼﻜﻲ ﻓﻚ ﭘﺎﻳﻴﻦ، ﭘﻮزه ﺣﻴﻮان ﺣﺎﻟﺖ ﻧﻮك ﺗﻴﺰ 
  (.1ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره )ﭘﻴﺪا ﻛﺮده ﺑﻮد 
  
ﭘﻴﻜﺎن ﺳﻔﻴﺪ رﻧﮓ  ) ) aihtangyhcarB(ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺑﺎ ﻓﻚ ﻛﻮﭼﻚ -1ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
 ﺑـﻮده اﺳـﺖ ﻛـﻪ 1ﻲ اﻳﻦ ﺟﻨﻴﻦ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﮔـﺮوه آزﻣﺎﻳـﺸ . دﻫﺪ ﻣﻲ را ﻧﺸﺎن ( 
  .اﻧﺪ  ﻣﻴﻠﻴﮕﺮم داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ را ﺑﺼﻮرت ﺗﺰرﻳﻘﻲ درﻳﺎﻓﺖ ﻧﻤﻮده52روزاﻧﻪ 
  
دوﻣﻴﻦ اﺧـﺘﻼل   )seitimrofed bmiL( اﺧﺘﻼل در اﻧﺪام
ﺗﺠﺮﺑﻲ ﺑﻮد ﻛـﻪ ﻋﻤـﺪﺗﺎً ﻫﺎي  ﮔﺮوه ﻫﺎي ﺷﺎﻳﻊ در ﺑﻴﻦ ﻣﻮش 
ﻓﻮﻗﺎﻧﻲ و ﺗﺤﺘﺎﻧﻲ ﻫﺎي ﺑﻪ ﺻﻮرت ﭼﺮﺧﺶ ﻏﻴﺮ ﻃﺒﻴﻌﻲ اﻧﺪام 
. (2ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره )ﺗﻜﺎﻣﻞ ﻧﻴﺎﻓﺘﻪ ﺑﻮد  ﻫﺎيو ﺟﻨﻴﻨﻬﺎﻳﻲ ﺑﺎ اﻧﺪام 
  ﺑـﻪ II درﺻﺪ و در ﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ 9/65  Iدر ﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ
 درﺻﺪ ازﺟﻨﻴﻨﻬﺎ ي ﻣﻮﺟﻮد در اﻳـﻦ ﮔﺮوﻫﻬـﺎ 31/93ﻣﻴﺰان 
 از .ﻓﻮﻗﺎﻧﻲ و ﺗﺤﺘﺎﻧﻲ ﺑﻮدﻧـﺪ ﻫﺎي داراي ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري در اﻧﺪام 
ﻣﻴـﺰان ﺟﻨﻴﻨﻬـﺎ ﺑـﺎ  ي ﺑـﻴﻦ دارﻣﻌﻨـﻲ ﻧﻈـﺮ آﻣـﺎري اﺧـﺘﻼف 
  Iر ﮔـــﺮوه ﺗﺠﺮﺑـــﻲ ﻧﺎﻫﻨﺠـــﺎري در اﻧـــﺪام ﻣﻮﺟـــﻮد د 
 ﺑﺎ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري در اﻧﺪام ﻣﻮﺟـﻮد در يو ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ  =P(0/000 )
ﺑﺎ ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي ﻣﻮﺟﻮد درﮔـﺮوه  =p( 0/000 ) IIﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
  .داﺷﺖ ﻛﻨﺘﺮل وﺟﻮد
  
 در ﺟﻨﻴﻦ ﻣـﻮش seitimrofed s'bmiL() ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري اﻧﺪاﻣﻬﺎ  -2ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
ﺖ ﻛـﻪ  ﺑـﻮده اﺳ ـ2اﻳﻦ ﺟﻨﻴﻦ ﻣﺮﺑـﻮط ﺑـﻪ ﮔـﺮوه آزﻣﺎﻳـﺸﻲ . دﻫﺪ ﻣﻲ را ﻧﺸﺎن 
  .اﻧﺪ  ﻣﻴﻠﻴﮕﺮم داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ را ﺑﺼﻮرت ﺗﺰرﻳﻘﻲ درﻳﺎﻓﺖ ﻧﻤﻮده05روزاﻧﻪ 
  
 larbetreV( )seitimrofed  ﻫﺎ دﻓﺮﻣﻴﺘﻲ در ﺳﺘﻮن ﻣﻬﺮه
ﺳـﻮﻣﻴﻦ ﻧﺎﻫﻨﺠـﺎري ﺷـﺎﻳﻊ در ﺑـﻴﻦ ﺟﻨﻴﻨﻬـﺎي ﮔﺮوﻫﻬـﺎي 
ﺪﺳﺖ آﻣﺪه از اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻧﺸﺎن داد ﻛـﻪ ﺑ ﻧﺘﺎﻳﺞ .ﺗﺠﺮﺑﻲ ﺑﻮد 
 درﺻﺪ و در 4/43ﻣﻴﺰان اﻳﻦ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري  I در ﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ
در اﻳﻦ ﺟﻨﻴﻨﻬـﺎ . ﺑﻮد درﺻﺪ 9/7  ﺑﻪ ﻣﻴﺰان IIﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
 .اﻧﺤﻨﺎ ي ﻃﺒﻴﻌﻲ ﺧﻮد را از دﺳﺖ داده ﺑـﻮد ﻫﺎ ﺳﺘﻮن ﻣﻬﺮه 
دﻓﺮﻣﻴﺘـﻲ در ﻣﻴﺰان  ي ﺑﻴﻦدار ﻣﻌﻨﻲاز ﻧﻈﺮ آﻣﺎري اﺧﺘﻼف 
 و ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ در Iﺗﺠﺮﺑﻲ ﻫﺎي  ﮔﺮوهﺟﻨﻴﻨﻬﺎي ﻫﺎي ﺳﺘﻮن ﻣﻬﺮه 
ﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي  ﻣﻮﺟـﻮد درﮔ ـ ﺑﺎ IIﺗﺠﺮﺑﻲ ﻫﺎي  ﮔﺮوه
  (.2ﺟﺪول ﺷﻤﺎره )وﺟﻮد داﺷﺖ 
و در ﮔـﺮوه %( 2/6 ) Iﺗﻌﺪادي از ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ در ﮔـﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ 
.  ﺑﻮدﻧﺪ )ylahpecnexE(داراي اﮔﺰاﻧﺴﻔﺎﻟﻲ %( 3/88 )IIﺗﺠﺮﺑﻲ 
ﻛﺎﺳﻪ ﺳﺮ ﺗـﺸﻜﻴﻞ ﻧـﺸﺪه ﺑـﻮد و ﻫﺎي در اﻳﻦ ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ اﺳﺘﺨﻮان 
اﻣـﺎ (. 3ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره )ﻣﻐﺰ ﻛﺎﻣﻼ از ﻛﺎﺳﻪ ﺳﺮ ﺑﻴﺮون زده ﺑﻮد 
 در ﮔـﺮم ﻣﻴﻠـﻲ  05 ﻛـﻪ دوز 2ﻴﻨﻬﺎي  ﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ ﺗﻨﻬﺎ در ﺟﻨ 
ﮔﻴﻠﻮﮔﺮم را درﻳﺎﻓﺖ ﻛـﺮده ﺑﻮدﻧـﺪ، ﻣﻴـﺰان اﻳـﻦ ﻧﺎﻫﻨﺠـﺎري در 
  (. 2ﺟﺪول ﺷﻤﺎره ) ﺑﻮد دار  ﻣﻌﻨﻲﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل 
 
را ( ﭘﻴﻜـﺎن ﺳـﻔﻴﺪ رﻧـﮓ ) ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺑﺎ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري اﮔﺰاﻧـﺴﻔﺎﻟﻲ  -3ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
 ﺑﻮده اﺳﺖ ﻛـﻪ روزاﻧـﻪ 2 اﻳﻦ ﺟﻨﻴﻦ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﮔﺮوه آزﻣﺎﻳﺸﻲ . دﻫﺪﻧﺸﺎن ﻣﻲ 
  .اﻧﺪ  ﻣﻴﻠﻴﮕﺮم داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ را ﺑﺼﻮرت ﺗﺰرﻳﻘﻲ درﻳﺎﻓﺖ ﻧﻤﻮده05
    
 و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ ﻣﺤﻤﺪ اﻓﺸﺎر   ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ اﺛﺮات ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻚ ﻣﺼﺮف ﺧﻮراﻛﻲ و ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ 
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(  درﺻﺪ 1/37 ) I ﺗﺠﺮﺑﻲ ﺗﻌﺪاد ﻛﻤﻲ از ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ در ﮔﺮوه 
داراي (  درﺻــــﺪ2/19)  II و در ﮔــــﺮوه ﺗﺠﺮﺑــــﻲ 
 ﺑﻮدﻧـﺪ )noitamroflam reveS( ﺷﺪﻳﺪ ﺑﺪﻧﻲﻫﺎي  ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري
آﻧﻬﺎ ﺑـﻪ ﺳـﺨﺘﻲ ﺑﻄﻮرﻳﻜﻪ ﺗﺸﺨﻴﺺ ﻗﺴﻤﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺪن 
اﻳﻦ ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ اﻏﻠﺐ داراي ﺟﺜﻪ ﺑﺴﻴﺎر ﻛﻮﭼﻚ . اﻣﻜﺎن ﭘﺬﻳﺮ ﺑﻮد 
ﺗﻨﻬـﺎ در ﺟﻨﻴﻨﻬـﺎي (. 4ﺷـﻜﻞ ﺷـﻤﺎره )و ﺳﻔﻴﺪ رﻧﮓ ﺑﻮدﻧـﺪ 
 در ﮔﻴﻠـﻮﮔﺮم را ﮔـﺮم ﻣﻴﻠـﻲ 05  ﻛـﻪ دوز IIﮔـﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ 
 ﻣﻴﺰان اﻳﻦ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري ﺑﺎ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل ،درﻳﺎﻓﺖ ﻛﺮده ﺑﻮدﻧﺪ 
   (.2ﺟﺪول ﺷﻤﺎره ) ﺑﻮد دار  ﻣﻌﻨﻲ
  
 ﻫ ـﺎي ﮔـﺮوه  در ﻣﺎﻛﺮوﺳـﻜﻮﭘﻲ ﻣـﺸﺎﻫﺪه ﺷـﺪه ﺎي ﻫ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري
  VIو  IIIﺗﺠﺮﺑﻲ 
 و IIIﻫـﺎ ي ﺗﺠﺮﺑـﻲ ﺗﻨﻬﺎ ﺗﻌﺪاد ﻛﻤﻲ از ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ در ﮔﺮوه 
   داراي اﺧﺘﻼﻻﺗﻲ ﻣﺜﻞ ﻛﻮﭼﻜﻲ ﻓﻚ ﭘﺎﻳﻴﻦ، ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري درVI
  ﻫ ــﺎ ﺑﻮدﻧ ــﺪ وﻟ ــﻲ ﻫ ــﻴﭻ ﻳ ــﻚ از اﻧ ــﺪام و ﺳــﺘﻮن ﻣﻬ ــﺮه 
دار ﻧﺒـﻮد اﻳﻦ اﺧﺘﻼﻻت در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑـﺎ ﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل ﻣﻌﻨـﻲ 
  (.2ه ﺟﺪول ﺷﻤﺎر)
  
    
دﻫـﺪ ﺑﻄﻮرﻳﻜـﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺑﺎ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري ﺷﺪﻳﺪ را ﻧـﺸﺎن ﻣـﻲ  -4ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
اﻳـﻦ ﺟﻨـﻴﻦ ﻣﺮﺑـﻮط ﺑـﻪ ﮔـﺮوه . ﻗﺴﻤﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺪن ﻗﺎﺑﻞ ﺗﺸﺨﻴﺺ ﻧﻴﺴﺘﻨﺪ 
 ﻣﻴﻠﻴﮕﺮم داروي ﮔﺎﺑـﺎﭘﻨﺘﻴﻦ را ﺑـﺼﻮرت 05 ﺑﻮده اﺳﺖ ﻛﻪ روزاﻧﻪ 2آزﻣﺎﻳﺸﻲ 
  .اﻧﺪ ﺗﺰرﻳﻘﻲ درﻳﺎﻓﺖ ﻧﻤﻮده
  
  II و Iﺗﺠﺮﺑﻲ ﻫﺎي  ﮔﺮوه در  اﺳﻜﻠﺘﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪهﻫﺎي  ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري
ﺑﺪ ﺷـﻜﻠﻲ در  ﻫﺎ، در ﻣﻬﺮه  اﺧﺘﻼل ﻫﻴﭙﻮﭘﻼزي ﻓﻚ ﭘﺎﻳﻴﻦ، 
اﺧﺘﻼﻻﺗـﻲ ﺗﺎﺧﻴﺮ در اﺳـﺘﺨﻮان ﺳـﺎزي  ﺳﺮ،ﻫﺎي  اﺳﺘﺨﻮان
ﺗﺠﺮﺑـﻲ ﻓـﻮق ﺑﻌـﺪ از ﻫـﺎي   ﻛـﻪ در ﺟﻨﻴﻨﻬـﺎي ﮔـﺮوهﺑـﻮد
  .(3ﺟﺪول ﺷﻤﺎره ) دوﮔﺎﻧﻪ اﺳﺘﺨﻮا ن دﻳﺪه ﺷﺪ آﻣﻴﺰي  رﻧﮓ
 در ﻛﻴﻠﻮﮔﺮم ﺑﺼﻮرﺗﻬﺎي ﺗﺰرﻳﻘـﻲ و ﮔﺮم ﻣﻴﻠﻲ 05 و 52ﻫﺎي   در ﻣﻌﺮض ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﺑﺎ دوزC/blaB اﺧﺘﻼﻻت اﺳﻜﻠﺘﻲ در ﻣﻮﺷﻬﺎي  -3ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  ﮔﺎواژ در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﻳﻜﺪﻳﮕﺮ و ﮔﺮوﻫﻬﺎي ﻛﻨﺘﺮل
  
 ﮔﺮوﻫﻬﺎي
 ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ
 ﻣﻮاردﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ
 Iﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
  ﺗﺰرﻳﻖ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ
  (52 gk/gM)
 IIﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
  ﺗﺰرﻳﻖ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ
  05 ((gk/gM
  Iﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل 
 (ﻧﺮﻣﺎل ﺳﺎﻟﻴﻦ)
  IIIﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
  ﮔﺎواژ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ
  (52 gK/gM)
 VIﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
  ﮔﺎواژ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ
  (05 gK/gM)
  IIﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل 
  (ﻧﺮﻣﺎل ﺳﺎﻟﻴﻦ)
 01 01 01 01 01 01 ﺗﻌﺪاد ﻣﻮش ﺣﺎﻣﻠﻪ
ﺗﻌـ ــﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬـ ــﺎي ﻣـ ــﻮرد 
 آزﻣﺎﻳﺶ
 921 721 231 131 301 511
ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ ﺑﺎ ﻫـﺎﻳﭙﻮﭘﻼزي 
 0%(0) %(2/63)3 %(0/57)1 0%(0) %(41/65)51 %(01/4)21 )%(  ﻣﻨﺪﻳﺒﻮﻻر
ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ ﺑـﺎ اﺧـﺘﻼل در 
 0%(0) %(7/8 )1 %(0/57)1 0%(0) %(9/7)01 %(3/43)5 )%(  ﻫﺎ  ﻣﻬﺮه
ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ ﺑـﺎ اﺧـﺘﻼل در 
 0%(0) %(2/63)3 %(1/5)2 0%(0) %(91/14)02 %(31/40)51 )%(اﺳﺘﺨﻮاﻧﻬﺎي ﻛﺎﺳﻪ ﺳﺮ 
 ﺗـﺎﺧﻴﺮ در ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬـﺎ ﺑـﺎ 
 0%(0) %(4/27)6 %(3)4 0%(0) %(62/12)72 %(71/93)02 )%(اﺳﺘﺨﻮان ﺳﺎزي 
  
 و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ ﻣﺤﻤﺪ اﻓﺸﺎر   ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ اﺛﺮات ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻚ ﻣﺼﺮف ﺧﻮراﻛﻲ و ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ 
  31   ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان  8831  ﺑﻬﻤﻦ ﻣﺎه  /86ﺷﻤﺎره / ﻫﻢ ﺎﻧﺰد ﺷدورة 
ي در ﺗﻌﺪاد ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ ﺑـﺎ ﻫﻴﭙـﻮﭘﻼزي دار ﻣﻌﻨﻲﺗﻔﺎوت آﻣﺎري 
 ﺑـﺎ II  و ﮔـﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ Iﺗﺠﺮﺑـﻲ ه ﮔـﺮو در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﻓﻚ ﭘﺎﻳﻴﻦ 
ﺑـﻪ ﻫـﺎ  در ﻣﻬـﺮه  اﺧﺘﻼل (.<P0/50) ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل وﺟﻮد داﺷﺖ 
ﻋﻤـﺪﺗﺎ ﺑـﻪ ﻫـﺎ ﻴﻌﻲ ﺳﺘﻮن ﻣﻬﺮه ﺻﻮرت دﻓﺮﻣﻴﺘﻲ در ﻣﺴﻴﺮ ﻃﺒ 
ﺻﻮرت اﺳﻜﻮﻟﻴﻮزﻳﺲ در ﻫﺮ دو ﮔـﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ ﺑـﻪ ﺻـﻮرت 
(.  5ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره )ﺑﻴﺸﺘﺮ ﺑﻮد  ي ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮلدار ﻣﻌﻨﻲ
اﺳـﺘﺨﻮاﻧﻬﺎي  در ﺳـﺮ ﺑﻴـﺸﺘﺮﻫـﺎي  ﺑـﺪ ﺷـﻜﻠﻲ در اﺳـﺘﺨﻮان
ﺑﻪ ﺻﻮرت روي ﻫﻢ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻦ و ﺗـﺸﻜﻴﻞ  ﻓﺮوﻧﺘﺎل و ﭘﺎرﻳﺘﺎل
  .(6ﺎره ﻤﺷﻜﻞ ﺷ) ﻧﺎﻗﺺ اﺳﺘﺨﻮان ﻣﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﻳﺪ
  
دﻫـﺪ  ﻣـﻲ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺑﺎ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري اﺳﻜﻮﻟﻴﻮز را ﻧـﺸﺎن   - 5ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
اﻳـﻦ ﺟﻨـﻴﻦ . ﺷـﺪه اﺳـﺖ آﻣﻴـﺰي  آﻟﺴﻴﻦ ﺑﻠﻮ رﻧـﮓ –ﻛﻪ ﺑﺎ آﻟﻴﺰارﻳﻦ رد 
 ﻣﻴﻠﻴﮕﺮم داروي 52 ﺑﻮده اﺳﺖ ﻛﻪ روزاﻧﻪ 1ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﮔﺮوه آزﻣﺎﻳﺸﻲ 
  .اﻧﺪ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ را ﺑﺼﻮرت ﺗﺰرﻳﻘﻲ در ﻳﺎﻓﺖ ﻧﻤﻮده
  
  
 airavlaC(ﺎﻫﻨﺠـﺎري اﺳـﺘﺨﻮاﻧﻬﺎي ﻛﺎﻟﻮارﻳـﺎ ﺟﻨﻴﻨـﻲ ﺑـﺎ ﻧ  -6ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
آﻣﻴﺰي ﺷﺪه   آﻟﺴﻴﻦ ﺑﻠﻮ رﻧﮓ–دﻫﺪ ﻛﻪ ﺑﺎ آﻟﻴﺰارﻳﻦ رد   را ﻧﺸﺎن ﻣﻲ)ytimrofed
 05 ﺑـﻮده اﺳـﺖ ﻛـﻪ روزاﻧـﻪ 2اﻳﻦ ﺟﻨﻴﻦ ﻣﺮﺑﻮط ﺑـﻪ ﮔـﺮوه آزﻣﺎﻳـﺸﻲ . اﺳﺖ
  .اﻧﺪ ﻣﻴﻠﻴﮕﺮم داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ را ﺑﺼﻮرت ﺗﺰرﻳﻘﻲ در ﻳﺎﻓﺖ ﻧﻤﻮده
  
 ﺑـﻪ ﻣﻴـﺰان  Iه ﺗﺠﺮﺑـﻲ ﻛﻪ در ﮔﺮو  اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻧﺸﺎن داد 
 91/14  ﺑـﻪ ﻣﻴـﺰان II درﺻـﺪ و در ﮔـﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ 31/40
درﺻـﺪ از ﺟﻨﻴﻨﻬـﺎي ﻣﻮﺟـﻮد در اﻳـﻦ ﮔﺮوﻫﻬـﺎ داراي اﻳـﻦ 
 ي ﺑﻴﻦدار ﻣﻌﻨﻲاز ﻧﻈﺮ آﻣﺎري اﺧﺘﻼف  و ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري ﺑﻮدﻧﺪ
ﺳﺮ در ﮔـﺮوه ﻫﺎي ﻣﻴﺰان ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ ﺑﺎ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري در اﺳﺘﺨﻮان 
 IIﺟﻨﻴﻨﻬـ ــﺎي  ﮔـ ــﺮوه ﺗﺠﺮﺑـ ــﻲ و  =P(0/000) Iﺗﺠﺮﺑـ ــﻲ 
ﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل وﺟـﻮد  ﺑﺎ ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي ﻣﻮﺟـﻮد در   =P(0/000)
ﻛـﻒ ﻫـﺎي  ﺗﺎﺧﻴﺮ در اﺳﺘﺨﻮان ﺳﺎزي در اﺳﺘﺨﻮان .داﺷﺖ
ﻋـﺪم ﺗـﺸﻜﻴﻞ ﻣﺮاﻛـﺰ اوﻟﻴـﻪ . دﺳﺖ و ﭘﺎ ﻛﺎﻣﻼ ﻣﺸﻬﻮد ﺑـﻮد 
ﻫـﺎي و ﺑﻨـﺪ ﻫـﺎ و ﻣﺘﺎﺗﺎرس ﻫﺎ ﺳﺎزي درﻣﺘﺎﻛﺎرپ  اﺳﺘﺨﻮان
در اﺳـﺘﺨﻮاﻧﻬﺎي . اﻧﮕﺸﺘﺎن دﺳﺖ و ﭘﺎ ﻛﺎﻣﻼ ﻣﺸﺨﺺ ﺑـﻮد 
ﻋﺪ و ﺳﺎق ﻧﻴﺰ از ﺗـﺮاﻛﻢ  اﺳـﺘﺨﻮان  دﻫﻨﺪه ﺳﺎ ﺗﺸﻜﻴﻞدراز 
ﺳـﻘﻒ ﻫﺎي ﻫﻤﻴﻨﻄﻮر در اﺳﺘﺨﻮان . ﺳﺎزي ﻛﺎﺳﺘﻪ ﺷﺪه ﺑﻮد 
ﺳـﺎزي  ﺧﻴﺮ در اﺳـﺘﺨﻮان ﺎﻧﻴـﺰ اﻳـﻦ ﺗ ـ )airavlaC(ﺟﻤﺠﻤﻪ
ﻛﻪ  ﺪﺳﺖ آﻣﺪه از اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻧﺸﺎن داد ﺑﻧﺘﺎﻳﺞ . ﺷﺪ ﻣﻲ دﻳﺪه
درﺻـﺪ و در  71/93  ﻣﻴﺰان اﻳﻦ اﺧﺘﻼ ل Iدر ﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ
از ﻧﻈـﺮ ﺑـﻮد و درﺻـﺪ  62/12   ﺑﻪ ﻣﻴـﺰان IIﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
ﻣﻴﺰان ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ ﺑـﺎ ﺗـﺎﺧﻴﺮ در  ي ﺑﻴﻦدار ﻣﻌﻨﻲآﻣﺎري اﺧﺘﻼف 
ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ   و =P(0/000)  Iﺗﺠﺮﺑﻲ  اﺳﺘﺨﻮان ﺳﺎزي در ﮔﺮوه
  IIﺑ ــﺎ ﺗ ــﺎﺧﻴﺮ در اﺳ ــﺘﺨﻮان ﺳ ــﺎزي ﻣﻮﺟ ــﻮد در ﺗﺠﺮﺑ ــﻲ 
ﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل وﺟـﻮد  ﺑﺎ ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي  ﻣﻮﺟﻮد در =P( 0/000)
  .داﺷﺖ
 ﺗﺠﺮﺑـﻲ ﻫـﺎي  ﮔﺮوه در اﺳﻜﻠﺘﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪه ﻫﺎي  ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري
  VIو  III
ﻫـﺎي   ﺗﻤـﺎم اﺧـﺘﻼﻻت ﻣـﺸﺎﻫﺪه ﺷـﺪه در ﮔـﺮوهﺗﻘﺮﻳﺒـﺎً
ﺗﺠﺮﺑﻲ ﻧﻴﺰ دﻳﺪه ﺷﺪﻧﺪ وﻟﻲ ﻫﺎي   در اﻳﻦ ﮔﺮوهIIو  I ﺗﺠﺮﺑﻲ
ﻣﻴـﺰان آن ﺑـﺴﻴﺎر ﻛـﻢ ﺑـﻮد و اﺧﺘﻼﻓـﺎت از ﻧﻈـﺮ آﻣـﺎري 
 درﺻ ــﺪ 3 )IIIﻓﻘ ــﻂ در ﮔ ــﺮوه ﺗﺠﺮﺑ ــﻲ . ﻧﺒ ــﻮددار  ﻣﻌﻨ ــﻲ
 ( درﺻـﺪ 4/27)  ﻣـﻮرد 6، VIو در ﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ ( ﻫﺎ ﺟﻨﻴﻦ
ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ داراي اﺧﺘﻼل ﺗﺎﺧﻴﺮ در اﺳﺘﺨﻮان ﺳﺎزي ﺑﻮدﻧﺪ ﻛـﻪ 
  و ﻧﻴـﺰ در VI و IIIﺗﺠﺮﺑـﻲ ﻫـﺎي از ﻧﻈﺮ آﻣﺎري ﺑﻴﻦ ﮔﺮوه 
ي ﻣـﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﻳـﺪ دارﻣﻌﻨـﻲ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل ﺗﻔﺎوت 
  (.3ﺟﺪول ﺷﻤﺎره ( )<P0/50)
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  ﺑﺤﺚ
اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ ﺷﻴﻮه در ﻣﻌﺮض  ﻗﺮارﮔﻴـﺮي 
 ﻣـﺴﺘﻘﻴﻤﻲ در ﻣﻴـﺰان ﺑـﺮوز ﺗﻮاﻧﺪ اﺛﺮ  ﻣﻲ داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ 
ﺗﺰرﻳـﻖ داﺧـﻞ ﺻـﻔﺎﻗﻲ  ﻧﺎﻫﻨﺠﺎرﻳﻬﺎي ﺟﻨﻴﻨﻲ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ و
ﺗﻮاﻧﺪ اﺛﺮات ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻚ ﺑﺴﻴﺎر ﺑﻴﺸﺘﺮي ﻧﺴﺒﺖ  ﻣﻲ اﻳﻦ دارو 
 .ﺑﻪ ﻣﺼﺮف ﺧﻮراﻛﻲ آن داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ
  اﺛﺮات ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ
اﻳـﻦ ﭘـﮋوﻫﺶ ﻧـﺸﺎن دادﻧـﺪ ﻛـﻪ ﻣـﺼﺮف ﻫـﺎي  ﻳﺎﻓﺘـﻪ
ﺗﻘﺮﻳﺒــﺎ ﻣﻌــﺎدل )52  gk/gMﻫــﺎي  ﮔﺎﺑــﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﺑــﺎ دوز
 yad/gm0063ﺗﻘﺮﻳﺒﺎ ﻣﻌﺎدل  )gk/gM05و  ( yad/gm0081
ﺑﺎﻋـﺚ ﻛـﺎﻫﺶ ﺗﻮاﻧﺪ  ﻣﻲ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ (  
،  ﻛـﻮﭼﻜﻲ ﻓـﻚ ﭘـﺎﺋﻴﻦ وزن ﺟﻨﻴﻨﻲ، اﻓـﺰاﻳﺶ ﺟـﺬب ﺟﻨﻴﻨـﻲ، 
 ﻫ ــﺎ، در اﻧ ــﺪام ﻧﺎﻫﻨﺠ ــﺎري،،ﻧﺎﻫﻨﺠ ــﺎري در ﺳ ــﺘﻮن ﻓﻘﺮات 
 ،لﻮﻫﻴﭙـﻮﭘﻼزي ﻣﻨـﺪﻳﺒ  ، ﺑﺪﻧﻲ اﮔﺰاﻧﺴﻔﺎﻟﻲ، ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري ﺷﺪﻳﺪ 
ﺳﺎزي  ﺳﺮ و ﺗﺎﺧﻴﺮ در اﺳﺘﺨﻮان ﻫﺎي ري اﺳﺘﺨﻮان ﻧﺎﻫﻨﺠﺎ
ﺪﺳﺖ آﻣﺪه از اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﺎ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺗﺠﺮﺑﻲ ﺑﻧﺘﺎﻳﺞ . ﺸﻮدﺑ
 ﻛﻪ اﻋـﻼم ﻛﺮدﻧـﺪ ﺗـﺎ 4991  در ﺳﺎل nosrednA و ererteP
 ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ  ﻫﻴﭻ اﺛﺮ ﻣـﻀﺮي ﺑـﺮ روي 0003 yad/gMدوز 
  (01). ﻣﻐﺎﻳﺮ اﺳﺖ،ﺷﻮد  ﻧﻤﻲﻣﺎدر و ﺟﻨﻴﻦ دﻳﺪه
ﺪﺳـﺖ آﻣـﺪه از اﻳـﻦ ﺑ ﺑﺮرﺳﻲ ﺟـﺬب ﺟﻨﻴﻨـﻲ ﻧﺘـﺎﻳﺞ  در
 ي ﺑﻴﻦدار ﻣﻌﻨﻲاز ﻧﻈﺮ آﻣﺎري اﺧﺘﻼف  ﻛﻪ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻧﺸﺎن داد
و ﻣﻴـﺰان  Iﻣﻴﺰان ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي ﺟﺬﺑﻲ ﻣﻮﺟﻮد در ﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
ﺑﺎ ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي ﺟـﺬﺑﻲ ﮔـﺮوه   IIﺟﻨﻴﻨﻬﺎي ﺟﺬﺑﻲ ﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑﻲ 
ﻣﺸﺎﺑﻪ اﻳﻦ ﻧﺘـﺎﻳﺞ را اﻓـﺸﺎر و ﮔﻠﻌﻠـﻲ  .ﻛﻨﺘﺮل وﺟﻮد داﺷﺖ 
ﻫـﺎي  وزﭘـﻮر در ﺑﺮرﺳـﻲ ﺧـﻮد ﺑـﺮ روي ﮔﺎﺑـﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﺑـﺎ د 
 ﻛـﻪ  ﺑـﻪ ﺻـﻮرت داﺧـﻞ 0081yad/gM و 0041yad/gM
ﺪﺳـﺖ ﺑ  ﺑﻮد، ﺻﻔﺎﻗﻲ در ده روز اول ﺑﺎرداري ﺗﺰرﻳﻖ ﺷﺪه 
 ﻧﻴ ــﺰ ﻛ ــﻪ  و ﻫﻤﻜ ــﺎراﻧﺶ hsakarP ﻫﻤﭽﻨ ــﻴﻦ(31).ﻧ ــﺪآورد
 0063  yad/gMو 0081  yad/gMﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ را ﺑﺎ دوز ﻫﺎي
 در ﮔـﺮوه ﻧـﺪ، ﺑﻪ ﺻﻮرت داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ ﺗﺰرﻳـﻖ ﻛـﺮده ﺑﻮد 
 درﻳﺎﻓـﺖ ﻛـﺮده ﻣﻴﺎﻧﻪ ﺑﺎرداري  اﻳﻞ وﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ دارو را دراو
  (51).اﻧﺪ  ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﺸﺎﺑﻬﻲ را ﮔﺰارش ﻧﻤﻮده،ﺑﻮدﻧﺪ
ﺪﺳـﺖ آﻣـﺪه از اﻳـﻦ ﺑدر ﺑﺮرﺳـﻲ وزن ﺟﻨﻴﻨـﻲ ﻧﺘـﺎﻳﺞ 
ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻧﺸﺎن داد ﻛـﻪ ﻣﻴـﺎﻧﮕﻴﻦ وزن ﺟﻨﻴﻨﻬـﺎي  ﻣﻮﺟـﻮد در 
 ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ وزن ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي  ﻣﻮﺟﻮد از II وI  ﺗﺠﺮﺑﻲﻫﺎي  ﮔﺮوه
ﺎ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ اﻓـﺸﺎر  اﻳﻦ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑ .ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ  ﻛﻤﺘﺮ درﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل 
 ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦ در (31).ﺖو ﮔﻠﻌﻠـﻲ ﭘـﻮر ﻫـﻢ ﺧـﻮاﻧﻲ داﺷـﺘﻪ اﺳـ
 ﻛﻪ ﻋﻼوه ﺑﺮ وزن ﺟﻨﻴﻨﻲ ﻗﺪ  و ﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ hsakarPﻣﻄﺎﻟﻌﻪ 
ي ﺑـﻴﻦ دار ﻣﻌﻨﻲاﺧﺘﻼف ه ﺑﻮد، ﺟﻨﻴﻨﻬﺎ ﻧﻴﺰ اﻧﺪازه ﮔﻴﺮي ﺷﺪ 
ﺗﺠﺮﺑﻲ ﻛﻪ دارو را در ﻣﻴﺎﻧـﻪ واﻧﺘﻬـﺎي ﺑـﺎرداري ﻫﺎي  ﮔﺮوه
اﺷـﺖ  ﺑـﺎ ﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل  وﺟـﻮد د،درﻳﺎﻓـﺖ ﻛـﺮده ﺑﻮدﻧـﺪ
ﻛـﻪ  اي درﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ  (51).وﻛﻮﭼﻜﻲ ﺟﺜﻪ ﺷـﺎﺧﺺ ﺑـﻮده اﺳـﺖ 
 زن ﺑـﺎر دار ﻣﺒـﺘﻼ ﺑـﻪ ﺻـﺮع ﻛـﻪ 93 ﺑﺮ روي siruotnoM
 اﻧﺠﺎم داد ﻛﺎﻫﺶ وزن ﺟﻨﻴﻨـﻲ ،ﻛﺮدﻧﺪ ﻣﻲ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﻣﺼﺮف 
  (71).ﺑﺴﻴﺎر ﺷﺎﺧﺺ ﺑﻮده اﺳﺖ
ﺷ ــﺎﻳﻊ ﺗ ــﺮﻳﻦ ( aihtangyhcarB) ﻛ ــﻮﭼﻜﻲ ﻓ ــﻚ ﭘ ــﺎﻳﻴﻦ 
ﻫـﺎي  وهﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪه در ﺑﻴﻦ  ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي  ﮔﺮ ﻫﺎي  ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري
  hsakarP ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ اﻳـﻦ ﻳﺎﻓﺘـﻪ ﺗﻮﺳـﻂ .   ﺑﻮدIIو I  ﺗﺠﺮﺑﻲ 
ﭘﺎﻳﻴﻦ ﻧﻴﺰ از ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ آﻧﻬﺎ ﻛﻮﭼﻜﻲ ﻓﻚ ﻛﻪ  وﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ
دوﮔﺎﻧـﻪ اﺳـﺘﺨﻮان ﻧﻴـﺰ آﻣﻴﺰي  رﻧﮓ (51).ﮔﺮدد ﻣﻲ ﺑﻮد، ﺗﺎﻳﻴﺪ 
اﻳﻦ ﻣﺴﺌﻠﻪ را ﻧـﺸﺎن داد ﻛـﻪ ﻛـﻮﭼﻜﻲ  ﻓـﻚ ﭘـﺎﻳﻴﻦ در اﺛـﺮ 
  .ﻫﻴﭙﻮﭘﻼزي ﻓﻚ ﭘﺎﻳﻴﻦ اﻳﺠﺎد ﮔﺮدﻳﺪه اﺳﺖ
 ﻫـﺎ، ﻣﺎﻛﺮوﺳـﻜﻮﭘﻲ ﺟﻨـﻴﻦ ﻫـﺎي از ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري  ﮕﺮﻳﻜﻲ دﻳ 
ﻋﻤـﺪﺗﺎ ﺑـﻪ ﺻـﻮرت ﻫﺎ  اﻳﻦ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري .ﺑﻮدﻫﺎ ﻧﻘﺺ در اﻧﺪام 
. دﻳـﺪه ﺷـﺪ ﻫـﺎ ﻋﺪم رﺷﺪ ﻃﺒﻴﻌﻲ و ﭼﺮﺧﺶ ﺻـﺤﻴﺢ اﻧـﺪام 
 ﮔﻠﻌﻠـﻲ ﭘـﻮر و  ﻧﺎﻫﻨﺠـﺎري در اﻧـﺪام در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ اﻓـﺸﺎر و 
ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻋﺪم ﭼﺮﺧﺶ و ﻛﻮﺗـﺎﻫﻲ اﻧـﺪام دﻳـﺪه  hsakarP
 ﺎﻟﻌ ــﺎت ﻣﻮﺟــﻮد ﺗﺎﻳﻴ ــﺪ ﺑﻨ ــﺎﺑﺮ اﻳ ــﻦ  ﻣﻄ (51و31).ﺷــﺪه اﺳــﺖ
ﻫﺎ ﻛﻪ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﺗﻮاﻧﺎﻳﻲ اﻳﺠﺎد ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري در اﻧﺪام  ﻧﻤﺎﻳﻨﺪ ﻣﻲ
   .را داراﺳﺖ
ﺗـﻮان ﺑـﻪ ﻧﺎﻫﻨﺠـﺎري  ﻣﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪه  از ﻧﻮاﻗﺺ دﻳﮕﺮ 
اﻳـﻦ اﺧـﺘﻼل ﻋﻤـﺪﺗﺎ ﺑـﻪ ﺻـﻮرت  .اﺷـﺎره ﻛـﺮد ﻫﺎ در ﻣﻬﺮه 
ﺑـﻪ ﻫـﺎ ﻏﻴـﺮ ﻃﺒﻴﻌـﻲ در ﻣـﺴﻴﺮ ﺳـﺘﻮن ﻣﻬـﺮه ﻫﺎي  ﺧﻤﻴﺪﮔﻲ
ف در ﺳﺘﻮن ﻓﻘﺮات  اﻧﺤﺮا.ﺻﻮرت اﺳﻜﻮﻟﻴﻮزﻳﺲ دﻳﺪه  ﺷﺪ 
 (31).ﺑﻮد دﻳﺪه ﺷﺪه  ﻧﻴﺰ در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻗﺒﻠﻲ اﻓﺸﺎر و ﮔﻠﻌﻠﻲ ﭘﻮر 
ﺗﻨﻬﺎ ﺑﻪ ﻛﻮﺗـﺎﻫﻲ ﮔـﺮدن اﺷـﺎره ﺷـﺪه hsakarP  در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ
 و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ ﻣﺤﻤﺪ اﻓﺸﺎر   ﻛﻲ و ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ اﺛﺮات ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻚ ﻣﺼﺮف ﺧﻮرا 
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  (51).اﺳﺖ
 ﻧﻴﺰ از ﻣﻮاردي اﺳﺖ ﻛـﻪ ﺑﺎﻳـﺪ ﺑـﻪ ﺑﺪﻧﻲ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري ﺷﺪﻳﺪ 
 و Iﺟﻨﻴﻨﻬﺎ در ﮔـﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ   درﺻﺪ از1/37. آن اﺷﺎره ﻛﺮد
 داراي II ﺗﺠﺮﺑـــﻲ درﺻـــﺪ از ﺟﻨﻴﻨﻬــ ـﺎ در ﮔـــﺮوه 2/19
 اﻳـﻦ ﺟﻨﻴﻨﻬـﺎ داراي ﺟﺜـﻪ .ﺑﺴﻴﺎر ﺷﺪﻳﺪ ﺑﻮدﻧـﺪ ﻫﺎي  ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري
ﻓﺮاوان در ﻫﺎي ﺑﺴﻴﺎر ﻛﻮﭼﻚ، ﺳﻔﻴﺪ رﻧﮓ و داراي ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري 
از ﻧﻈــﺮ آﻣ ــﺎري اﺧــﺘﻼف  .ﻗ ــﺴﻤﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠ ــﻒ ﺑ ــﺪن ﺑﻮدﻧ ــﺪ 
ﺑـﺎ ﮔـﺮوه  (P=0/31 )Iي ﺑﻴﻦ ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي ﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ دار ﻣﻌﻨﻲ
ﺑـﺎ ﮔـﺮوه   IIﻛﻨﺘﺮل وﺟﻮد ﻧﺪاﺷﺖ وﻟـﻲ ﺑـﻴﻦ ﮔـﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ 
 اﻳـﻦ .(P=0/940) ي دﻳﺪه ﺷـﺪ دار ﻣﻌﻨﻲﻛﻨﺘﺮل اﺧﺘﻼف آﻣﺎري 
ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري ﻧﻴﺰ درﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﻲ ﺑﺮ روي ﺳﺎﻳﺮ داروﻫﺎي ﺿﺪ 
 ﺑﻨﺎﺑﺮ اﻳﻦ ﻋﻠﻲ رﻏﻢ ﻛﻢ ﺑﻮدن اﻳـﻦ .ﺪﺳﺖ ﻧﻴﺎﻣﺪه اﺳﺖ ﺑﺻﺮع  
ﺑﺎﻳـﺴﺖ ﺟـﺪي ﺗﻠﻘـﻲ ﻧﻤـﻮد و  ﻣـﻲ اﻳﻦ ﻣﺴﺌﻠﻪ را  ﻫﺎ، ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري
  .ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت دﻗﻴﻖ ﺗﺮي را در اﻳﻦ زﻣﻴﻨﻪ اﻧﺠﺎم داد
 .ﻧـﺴﻔﺎﻟﻲ ﺑـﻮد اآﺧﺮﻳﻦ ﻧﺎﻫﻨﺠـﺎري ﻇـﺎﻫﺮي، وﺟـﻮد اﮔﺰ 
 II و Iﻋﻠﻲ رﻏﻢ اﻳﻨﻜﻪ اﻳﻦ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري در دو ﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ .
 ودر ﻣﻘﺎﻳـﺴﻪ ﺑـﺎ IIدﻳﺪه ﺷﺪ وﻟـﻲ ﺗﻨﻬـﺎ در ﮔـﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ 
 ﺑـﺴﻴﺎري از .ﺑـﻮد دار ﻣﻌﻨـﻲ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل از ﻧﻈـﺮ آﻣـﺎري 
  ﻧﻘـﺺ ﻟﻮﻟـﻪ ﻋـﺼﺒﻲ داروﻫﺎي ﺿﺪ ﺻـﺮع ﺗﻮاﻧـﺎﻳﻲ اﻳﺠـﺎد 
وﻟﻲ ﺗﺎﻛﻨﻮن در راﺑﻄـﻪ ﺑـﺎ اﻳﺠـﺎد  ﻨﺪﺑﺎﺷ ﻣﻲ  را دارا (DTN)
ﺑﺠـﺰ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﻗﺒﻠـﻲ اي  ﺗﻮﺳﻂ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﻫﻴﭻ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ DTN
ﺧـﻮد ﺑـﻪ اﺳـﭙﻴﻨﺎ ﻫـﺎي اﻓﺸﺎر و ﮔﻠﻌﻠﻲ ﭘﻮر ﻛﻪ در ﺑﺮرﺳـﻲ 
اﺷـﺎره ﻫـﺎ ﺳﺘﻮن ﻣﻬـﺮه اي ﺑﻴﻔﻴﺪا ﺳﻴﺴﺘﻴﻜﺎ در ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺳﻴﻨﻪ 
 ﻧﻴـﺰ ﻧﻴـﺎز ﺑـﻪ اﺳﺖ و اﻳﻦ ﻣﺴﺌﻠﻪ ﮕﺮدﻳﺪه  ذﻛﺮ ﻧ ،ﻧﺪﻛﺮده ﺑﻮد 
   (31).دارددﻗﻴﻖ ﺗﺮي ﻫﺎي  ﺑﺮرﺳﻲ
ﺗ ــﻮان ﺑ ــﻪ   ﻣ ــﻲاز اﺧ ــﺘﻼﻻت اﺳ ــﻜﻠﺘﻲ ﻣ ــﺸﺎﻫﺪه ﺷ ــﺪه 
ﺑﺪ ﺷﻜﻠﻲ در .  ﺳﺮ اﺷﺎره ﻛﺮد ﻫﺎي ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري در اﺳﺘﺨﻮان 
ﻓﺮوﻧﺘـﺎل و ﻫـﺎي در اﺳـﺘﺨﻮان  ﺳـﺮ ﺑﻴـﺸﺘﺮ ﻫﺎي  اﺳﺘﺨﻮان
ﺑﻪ ﺻﻮرت روي ﻫﻢ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻦ و ﺗـﺸﻜﻴﻞ ﻧـﺎﻗﺺ  ﭘﺎرﻳﺘﺎل
ﺪﺳ ــﺖ آﻣ ــﺪه از ﺑ ﻧﺘ ــﺎﻳﺞ در. اﺳ ــﺘﺨﻮان ﻣ ــﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﻳ ــﺪ 
   .ﻪ ﮔﺰارش ﻧﺸﺪه اﺳﺖ اﻳﻦ ﻧﺘﻴﺠ،ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﻲ
اﺳـﻜﻠﺖ ﺑﺮ روي وﺳﻜﻮﭘﻲ اﻧﺠﺎم ﺷﺪه  ﻣﺎﻛﺮ در ﺑﺮرﺳﻲ 
اﻳﻦ . ﻣﺸﻬﻮد ﺑﻮد  ﻛﺎﻣﻼ  ﺗﺎﺧﻴﺮ در اﺳﺘﺨﻮان ﺳﺎزي ﻫﺎ، ﺟﻨﻴﻦ
ﻋـﺪم .. ﻛﻒ دﺳﺖ و ﭘﺎ ﺑـﻮد ﻫﺎي ﺗﺎﺧﻴﺮ ﺑﻴﺸﺘﺮ در اﺳﺘﺨﻮان 
و ﻫـﺎ ﺳـﺎزي درﻣﺘﺎﻛـﺎرپ  ﺗﺸﻜﻴﻞ ﻣﺮاﻛـﺰ اوﻟﻴـﻪ اﺳـﺘﺨﻮان 
ﺺ اﻧﮕﺸﺘﺎن دﺳﺖ و ﭘﺎ ﻛـﺎﻣﻼ ﻣـﺸﺨ ﻫﺎي و ﺑﻨﺪ ﻫﺎ  ﻣﺘﺎﺗﺎرس
دراز ﺗﺸﻜﻴﻞ دﻫﻨﺪه ﺳﺎﻋﺪ و ﺳﺎق ﭘﺎ  ﻫﺎي در اﺳﺘﺨﻮان . ﺑﻮد
ﻫﻤﻴﻨﻄـﻮر . ﻧﻴﺰ از ﺗﺮاﻛﻢ اﺳﺘﺨﻮان ﺳﺎزي ﻛﺎﺳﺘﻪ ﺷﺪه ﺑـﻮد 
ﺧﻴﺮ ﺎ ﻧﻴﺰ اﻳﻦ ﺗ )airavlaC(ﺳﻘﻒ ﺟﻤﺠﻤﻪ ﻫﺎي در اﺳﺘﺨﻮان 
   .ﺷﺪ  ﻣﻲﺳﺎزي دﻳﺪه در اﺳﺘﺨﻮان
  
  اﺛﺮات ﻣﺼﺮف ﺧﻮراﻛﻲ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ
 ﻫـﺎ در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻣﺸﺨﺺ ﮔﺮدﻳﺪ ﻛﻪ ﻣﻴﺰان ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري 
در اﺛﺮ ﻣﺼﺮف ﺧﻮراﻛﻲ اﻳﻦ دارو ﺑﻪ ﻣﻴﺰان زﻳﺎدي ﻛـﺎﻫﺶ 
ﺗﻨﻬﺎ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري ﺑﺮﺟﺴﺘﻪ ﺗـﺎﺧﻴﺮ دراﺳـﺘﺨﻮان . ﻧﻤﺎﻳﺪ ﻣﻲ ﭘﻴﺪا
 درﺻﺪ در ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي ﮔﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ 3ﺳﺎزي ﺑﻮد ﻛﻪ ﺑﻤﻴﺰان 
در ﺟﻨﻴﻨﻬـﺎي ﮔـﺮوه ﺗﺠﺮﺑـﻲ (  درﺻﺪ 4/27)  ﻣﻮرد 6 و III
  ﻣ ــﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﻳ ــﺪه و از ﻧﻈﺮآﻣ ــﺎري ﺑ ــﻴﻦ ﮔﺮوﻫﻬ ــﺎي VI
ﻛﺮد  ﻣﻲ در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل ﺗﻔﺎوت  VI و IIIﺗﺠﺮﺑﻲ 
  .<P(0/50)ﺑﻮد دار  ﻣﻌﻨﻲو 
ﻛﻪ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ  ﺑـﺼﻮرت داروي ﺧـﻮراﻛﻲ اي در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ 
 در زﻣــ ــﺎن ارﮔــ ــﺎﻧﻮژﻧﺰ 0001-0003 yad/gMﺑــ ــﺎ دوز
 ﺗﺎﺧﻴﺮدراﺳﺘﺨﻮاﻧﻲ ﺷـﺪن ،داده ﺑﻮدﻧﺪ ﻗﺮار ﻣﻮش دراﺧﺘﻴﺎر
  ﺷـﺪه ﺑﻮدﻛـﻪ ﺑـﺎ  دﻳـﺪه  ﺑﺎزوﻫـﺎ و ﺳـﺎﻋﺪ ﻫﺎ،ﺟﻤﺠﻤﻪ، ﻣﻬﺮه 
  . اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻫﻤﺨﻮاﻧﻲ داردﻫﺎي  ﻳﺎﻓﺘﻪ
اﺣﺘﻤـﺎﻟﻲ در اﻳﺠـﺎد اﺛـﺮات ﻫـﺎي اﻳﻦ ﻛـﻪ ﭼـﻪ ﻣﻜﺎﻧﻴـﺴﻢ 
  در ﻫﻨﮕـﺎم ﺗﺰرﻳـﻖ داﺧـﻞ ﺻـﻔﺎﻗﻲﺗﺮاﺗـﻮژﻧﻴﻜﻲ اﻳـﻦ دارو
 ﻧﻴﺎز ﺑﻪ ﺑﺮرﺳﻲ دﻗﻴﻖ ﺗﺮي دارد وﻟﻲ ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ،دﺧﺎﻟﺖ دارد 
اﺣﺘﻤـﺎﻟﻲ ﺳـﺎﻳﺮ داروﻫـﺎي ﺿـﺪ ﺻـﺮع ﻫـﺎي  مﺰﺑـﻪ ﻣﻜـﺎﻧﻴ
  :ﻗﺮار دادﺗﻮان ﻣﻮرد ﻧﻈﺮ   ﻣﻲاﺣﺘﻤﺎﻟﻲ زﻳﺮ راﻫﺎي  ﻣﻜﺎﻧﻴﺰم
ﺗﻐﻴﻴﺮ درﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴﺴﻢ اﺳـﻴﺪ ﻓﻮﻟﻴـﻚ و ﻛـﺎﻫﺶ ﺳـﻄﺢ  -1
ﺗﻐﻴﻴﺮ در ﻏﻠﻈﺖ رﺗﻴﻨﻮل و ﻣـﺸﺘﻘﺎت آن  -2 (81).اﺳﻴﺪ ﻓﻮﻟﻴﻚ 
 ﺳﻴﺲ رﺗﻴﻨﻮﺋﻴﻚ اﺳﻴﺪ، ﻛﻪ ﺗﺮﻛﻴﺒـﺎت ﺑـﺴﻴﺎر 31ﺑﺨﺼﻮص 
ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﺑـﺪن ﻫـﺎي ﻣﻬﻤﻲ در ﺟﻬﺖ ﺗﻜﺎﻣﻞ ﺳـﺎﺧﺘﺎر ﺑﺨـﺶ 
ﻟﻮﻟـﻪ ﻫـﺎي ﻦ ﺳـﻠﻮل ﻴاﻳﺠـﺎد آﭘﻮﭘﺘـﻮزﻳﺲ در ﺑ ـ -3 .ﻫﺴﺘﻨﺪ
آزاد از ﻗﺒﻴـﻞ اﭘﻮﻛـﺴﺎﻳﺪ ﻫـﺎي ﻴﺪ رادﻳﻜﺎل ﺗﻮﻟ -4 (91).ﻋﺼﺒﻲ
 و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ ﻣﺤﻤﺪ اﻓﺸﺎر   ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ اﺛﺮات ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻚ ﻣﺼﺮف ﺧﻮراﻛﻲ و ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ داروي ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ 
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ﺗﻐﻴﻴﺮ در ﻏﻠﻈـﺖ  -5 (31).در ﻃﻲ ﻣﺮاﺣﻞ ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴﺰه ﺷﺪن آن 
ﺑـﺎ  (02).(ABAG) ﻧﻮروﺗﺮاﻧﺴﻤﻴﺘﺮ ﮔﺎﻣﺎآﻣﻴﻨﻮﺑﻮﺗﻴﺮﻳﻚ اﺳـﻴﺪ 
ﺗﻮﺟﻪ ﺑـﻪ اﻳﻨﻜـﻪ ﺳـﺎﺧﺘﻤﺎن ﮔﺎﺑـﺎﭘﻨﺘﻴﻦ ﺷـﺒﺎﻫﺖ زﻳـﺎدي ﺑـﻪ 
 ﻧﻮروﺗﺮاﻧـﺴﻤﻴﺘﺮ ﮔﺎﺑـﺎ دارد و در واﻗـﻊ ﻳـﻚ آﻧـﺎﻟﻮگ ﮔﺎﺑـﺎ 
رﺳﺪ ﻛﻪ ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ از ﻃﺮﻳﻖ  ﻣﻲ ﻧﻈﺮ ﻣﺤﺘﻤﻞ ﺗﺮ ﺑﻪ ،ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
ﺗﻐﻴﻴﺮ در ﻏﻠﻈـﺖ و ﻳـﺎ دﺧﺎﻟـﺖ در ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴـﺴﻢ ﮔﺎﺑـﺎ اﺛـﺮات 
ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻜﻲ ﺧﻮد را ﻣﺨـﺼﻮﺻﺎ در زﻣﻴﻨـﻪ اﻳﺠـﺎد ﻧﻘـﺎﻳﺺ 
   .ﻟﻮﻟﻪ ﻋﺼﺒﻲ اﻋﻤﺎل ﻧﻤﺎﻳﺪ
ﺑـﺮ اﺳـﺎس ﻧـﻮع ﻫﺎ در راﺑﻄﻪ ﺑﺎ ﺗﻔﺎوت ﻣﻴﺰان ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري 
را ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎﺗﻲ ﺗـﻮان  ﻣـﻲ در ﻣﻌﺮض ﻗـﺮار ﮔﻴـﺮي  اﻳـﻦ دارو 
دﻫﺪ اﮔـﺮ ﻣـﺴﻴﺮ ﺗﺠـﻮﻳﺰ داروﻫـﺎي  ﻣﻲ ﻛﻪ ﻧﺸﺎن ﻣﻄﺮح ﻛﺮد 
 آﺛ ــﺎر ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴــﻚ ﻣﺘﻔ ــﺎوﺗﻲ ، ﺿــﺪ ﺻــﺮع  ﻣﺘﻔ ــﺎوت ﺑﺎﺷــﺪ 
 در ﺗﺤﻘﻴﻘـﻲ uaNﺑﺮاي ﻣﺜﺎل  .ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﻪ دﻧﺒﺎل داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ  ﻣﻲ
 ﻣﺘﻔﺎوت واﻟﭙﺮوﺋﻴﻚ اﺳﻴﺪ اﻧﺠﺎم داده ﻫﺎي ﻛﻪ ﺑﻪ روي ﺗﺠﻮﻳﺰ 
ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ ﻣـﺴﻴﺮ ﺗﺰرﻳﻘـﻲ واﻟﭙﺮوﺋﻴـﻚ اﺳـﻴﺪ از ﺗﺠـﻮﻳﺰ 
آﺛﺎر ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻜﻲ ﺷﺪﻳﺪﺗﺮي ﺑـﻪ دﻧﺒـﺎل ﺗﻮاﻧﺪ  ﻣﻲ ﺧﻮراﻛﻲ آن 
   در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﻣـﺎ ﻧﻴـﺰ در راﺑﻄـﻪ ﺑـﺎ داروي (41).داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷـﺪ 
  
  .ﮔﺎﺑﺎﭘﻨﺘﻴﻦ اﻳﻦ ﻣﺴﺌﻠﻪ ﺑﻪ اﺛﺒﺎت رﺳﻴﺪ
 
  ﮔﻴﺮي ﻧﺘﻴﺠﻪ
ﻣﺼﺮف ﺧـﻮراﻛﻲ و ﺗﺰرﻳﻘـﻲ داروي ﮔﺎﺑـﺎﭘﻨﺘﻴﻦ اﺛـﺮات 
ﺗﺮاﺗﻮژﻧﻴﻜﻲ ﺑﺴﻴﺎر ﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ را در ﺟﻨﻴﻨﻬﺎي  ﻣﻮش ﺳـﻮري 
 ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺗﻜﻤﻴﻠﻲ ﺑﻴـﺸﺘﺮي .ﻧﻤﺎﻳﺪ  ﻣﻲ اﻳﺠﺎد c/blaBاز ﻧﮋاد 
  .ﺑﺎﻳﺴﺖ ﺻﻮرت ﭘﺬﻳﺮد  ﻣﻲدر اﻳﻦ زﻣﻴﻨﻪ
  
  ﺗﻘﺪﻳﺮ و ﺗﺸﻜﺮ
اﻳﻦ ﻣﻘﺎﻟﻪ از ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺣﺎﺻﻞ از ﻃـﺮح ﺗﺤﻘﻴﻘـﺎﺗﻲ ﻣـﺸﺘﺮك 
ﺑﻴﻦ داﻧﺸﮕﺎﻫﻬﺎي ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﮔﺮﮔﺎن و ﺑﻴﺮﺟﻨﺪ ﺑﻪ ﺷﻤﺎره 
ﻫـﺎي  ﺑﺪﻳﻨﻮﺳـﻴﻠﻪ از ﻣﻌﺎوﻧـﺖ.  ﺣﺎﺻـﻞ ﮔﺮدﻳـﺪه اﺳـﺖ282
ت آﻣﻮزﺷﻲ و ﺗﺤﻘﻴﻘـﺎت دو داﻧـﺸﮕﺎه و ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦ از ﺧـﺪﻣﺎ 
ﺗﻜﻨﻴﻜ ــﻲ ﺳ ــﺮﻛﺎر ﺧ ــﺎﻧﻢ ﻣ ــﺮﻳﻢ ﻟﻄﻔ ــﻲ و زﺣﻤ ــﺎت آﻗ ــﺎي 
و ﺧـﺎﻧﻢ دﻛﺘـﺮ ﺷـﻴﺮزاد و ﺧـﺎﻧﻢ ﺣـﺴﻴﻨﻲ و  ﺧﺮاﺷﺎدﻳﺰاده
ﺧﺎﻧﻢ ﻳﻮﺳﻔﻲ در ﭘﮋوﻫﺸﻜﺪه ﺑﻮﻋﻠﻲ  در ﺟﻬﺖ ﻫﻤﻜـﺎري در 
  .ﻧﻤﺎﺋﻴﻢ  ﻣﻲ اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ ﺗﺸﻜﺮﻫﺎي  ﻃﺮح و ﺗﻬﻴﻪ ﻋﻜﺲ
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Abstract 
Background & Aim: Gabapentin is a novel antiepileptic drug that is used for the treatment of partial 
and secondary generalized seizures. There are few and sometimes contradictory reports concerning the 
teratogenic effects of this drug. This study was done to compare teratogenic effects of gabapentin on 
skeletal system when it is used intraperitoneally and via gavages.   
Material and Method: In an experimental research, 60 mature female Balb/c mice were chosen and 
randomly divided into six groups: two experimental groups which received 25mg/kg (I), and 50 mg/kg (II) 
of gabapentin intraperitoneally from the initiation of pregnancy for the first 15 days of pregnancy. The other 
two experimental groups,i.e. III and IV, received the same doses at the same periods but via gavages. Two 
control groups,i.e. V and VI, received normal saline at the same time intraperitoneally and via gavages. 
Dams were dissected under deep anesthesia by eter inhalation on the 18th gestational day and embryos 
were harvested. The macroscopic observation was performed by a stereomicroscope. Then the embryos' 
weights, resorption and the number of dead and alive fetuses were determined and registered. Finally, 
malformed fetuses were double strained for bone and cartilage and their skeletons were examined. Data 
were analyzed by ANOVA and Chi-square tests using SPSS software. Differences less than 0.05 (P < 0.05) 
were considered significant. 
Results: Both  experimental groups I and II revealed similar malformations which can be categorized as 
three sets: 1- Decreased fetal body weight and increased fetal resorption 2-Macroscopic external 
malformations 3- Skeletal malformations.The  mean fetal body weight in group I (0.98± 0.063 g) and 
group II (0.91± 0/06 g) was lower in comparison to the control group (1.17± 0.033 g). Also, an increase  
in resorbed fetuses was observed in both experimental groups as compared to the fetuses in the control 
group. Macroscopic malformations in both experimental groups included exencephaly, limbs defects, 
brachygnathia, vertebral column deformity and generally malformed fetuses. Skeletal malformations 
included delayed ossification, scoliosis, calvaria deformity and mandibular hypoplasia. In the experimental 
groups III and IV only delayed ossification was observed.No malformation was found in the control groups. 
Conclusion: This study revealed that the route of gabapentin administration may induce different 
teratogenic effects on mice fetuses.  
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